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ABSTRAK 
 
Nama Penulis  :  St. Rahmah Akbar 
NIM  :  70100113060 
Judul Skripsi : Skrining Partisi-Partisi dan Fraksi-fraksi Larut Etil 
Asetat dari Ekstrak Metanol Daun Botto-botto 
(Chromolaena odorata L.) sebagai Inhibitor Mycobacterium 
tuberculosis 
 
   
   Tuberkulosis merupakan masalah kesehatan dunia, yang bertanggungjawab 
atas kematian jutaan orang tiap tahunnya. Untuk itu perlu dilakukan penanganan pada 
penyakit ini untuk mengurangi penyebab kematian tiap tahunnya. Daun botto-botto 
(Chromolaena odorata L.)  adalah salah satu tanaman yang memiliki aktivitas 
antimikroba. Penelitian ini bertujuan untuk menemukan fraksi yang paling aktif 
menghambat pertumbuhan Mycobacterium tuberculosis. Sampel yang digunakan 
daun botto-botto yang di ekstraksi dengan metanol yang selanjutnya di partisi dengan 
n-heksan dan etil asetat. Partisi larut etil asetat kemudian difraksinasi. Pengujian 
antituberkulosis dilakukan dengan metode MODS (Microscpy observation drug 
susceptibility) dengan sampel ekstrak, partisi, dan fraksi, kontrol (-) berupa DMSO 
dan kontrol (+) berupa obat Isoniazid yang kemudian diujikan dengan mycobacterium 
tuberculosis strain H37RV dan di amati pada hari ke-7 dengan menggunakan 
mikroskop. Sampel ekstrak, partisi larut etil, partisi tidak larut etil, partisi larut 
heksan, dan fraksi A B C D E F G di peroleh hasil penelitian, partisi larut heksan, 
fraksi B C D E G dapat menghambat pertumbuhan Mycobacterium tuberculosis pada 
hari ke-7 sedangkan sampel ekstrak, partisi larut etil, partisi tidak larut etil tidak dapat 
diamati.  
   Berdasarkan hasil pengamatan dapat disimpulkan bahwa partisi larut heksan, 
dan beberapa fraksi memiliki aktifitas sebagai inhibitor pertumbuhan Mycobacterium 
tuberculosis yang ditandai tumbuhnya sedikit Mycobacterium tuberculosis 
dibandingkan kontrol negatif. Sedangkan untuk sampel yang lain, tidak dapat diambil 
kesimpulan karena hasil yang diperoleh tidak dapat diamati.  
Kata kunci : Chromolaena odorata, Metode MODS, Mycobacterium tuberculosis 
strain H37 RV 
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ABSTRACT 
Nama Penulis  :  St. Rahmah Akbar 
NIM  :  70100113060 
Judul Skripsi : Screening of Partitions and Fractions Soluble Ethyl 
Acetate of Methanol Extract of Botto-Botto Leaves 
(Chromolaena Odorata L.) as Inhibitor Mycobacterium 
tuberculosis 
 
Tuberculosis is the health problem of the world that causes the deaths of 
millions people each year and it needs to be handled for reducing it. Botto-Botto 
leaves (Chromolaena Odorata) are one of the plants that have antimicrobial activity. 
This study aims to find out the most active fraction inhibiting the growth of 
Mycobacterium tuberculosis. It is used Botto-Botto which is extracted with methanol 
and partitioned with n-hexane and Ethyl Acetate. The Ethyl Acetate soluble particles 
are then fractionated. Antituberculosis testing was conducted by using MODS with 
samples is extract, partitions, and fractions, control(-) form is DMSO and control(+) 
form is Isoniazid drug which is tested with Mycobacterium tuberculosis strains 
H37RV and observed on the 7th day by using a microscope. Sample extracts, partition 
soluble ethyl, partition insoluble ethyl, partition soluble hexane, and ABCDEFG 
fractions obtained research results is partition soluble hexane, BCDEG Fraction can 
inhibit the growth of Mycobacterium tuberculosis on the 7th day, while the other 
sample cannot be observed. Based on the observations, it can be concluded that  
partition soluble hexane and  some fraction having activity as a inhibit the growth that 
characterized by a little growth of Mycobacterium tuberculosis that compared to the 
negative control.  
Key words: Chromolaena Odorata, Mycobacterium tuberculosis strain H37RV, 
MODS (Microscopically Observed Drug Susceptibility) 
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BAB I 
PENDAHULUAN 
A. Latar Belakang 
  Tuberkulosis (TB) merupakan salah satu penyakit menular yang paling 
mematikan di dunia. Tuberkulosis masih menjadi masalah utama kesehatan di dunia, 
yang bertanggung jawab untuk penyakit di antara jutaan orang tiap tahunnya (World 
Health Organization, 2014, hal. 1). 
WHO dalam Global Tuberculosis Report pada tahun 2016, diperkirakan 
adanya 10,4 juta kasus baru (kejadian) tuberkulosis di seluruh dunia, dimana 5,9 juta 
(56%) adalah laki-laki, 3,5 juta (34%) perempuan dan 1,0 juta (10%) anak-anak. 
Adapun kasus tuberkulosis yang komplikasi dengan HIV terhitung 1,2 juta (11%) 
dari semua kasus TB baru. (World Health Organization, 2016, hal. 1). 
   WHO dalam Global Tuberculosis Report pada tahun 2016, Penyakit 
Tuberkulosis (TB) merupakan  penyakit menular peringkat kedua setelah HIV 
(Human immunodeficiency virus) yang menyebabkan kematian di seluruh dunia. 
Perkiraan jumlah kematian aktibat penyakit tuberkulosis di dunia yaitu 1,4 juta 
(kisaran 1,2-1,6 juta). Hal ini menyebabkan kematian lebih banyak dari pada 
HIV/AIDS di dunia pada tahun 2015. Untuk perkiraan jumlah kasus tuberkulosis 
pada tahun 2015 yaitu terjadi di Asia (60%), Afrika (26%), Mediterinia Timur (6%), 
Eropa (3%), Amerika (3%). Untuk insidennya yaitu Afrika 76,300 (20300-168000), 
Amerika (218-1770), Mediterinia Timur 7490 (1883-16900), Eropa 1290 (350-2840), 
Asia  47400 (11300-109000), dan Barat pasifik 15900 (4920-34900). Sedangkan 
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untuk kematian akibat tuberkulosis, yaitu Afrika 10.000 (2570-22.500), Amerika 46 
(12-98), Mediterinia Timur 639 (113-1610), Eropa 103 (28-225), Asia 2280 (602-
5050), dan Barat pasifik 286 (77-630).  Dan penyakit tuberkulosis tetap menjadi  
salah satu dari 10 penyebab kematian di seluruh dunia pada tahun 2015 dengan 
peringkat pertama penyakit jantung iskemik (World Health Organization, 2016). 
 WHO melaporkan pada tahun 2014, Indonesia merupakan negara 
penyumbang tuberkulosis kelima dari enam negara yang memiliki jumlah terbesar 
kasus insiden tuberkulosis pada tahun 2013.  Hal ini didasarkan pada data populasi 
tiap negara dengan insiden penyakit tuberkulosis, yaitu India (2,0 juta – 2,3 juta), 
China (900.000– 1.100.000), Nigeria (340.000 – 880.000), Pakistan (370.000 -  
650.000),  Indonesia (410.000 – 520.000), dan Afrika selatan (410.000 520.000) 
(World Health Organization, 2014, hal. 8). 
 WHO melaporkan pada tahun 2015, adapun data kematian akibat 
tuberkulosis di Indonesia yaitu 100 (67-150). Hal ini  telah mengalami penurunan 
jumlah kematian dari tahun sebelumnya. Meskipun sebagian besar kematian akibat 
tuberkulosis dapat dicegah, tapi insiden penyakit ini masih tinggi. Sehingga 
diperlukan upaya untuk mengatasi penyakit ini (World Health Organization, 2016, 
hal. 25). 
  Kementrian kesehatan dalam laporan Riset Kesehatan Dasar, pada tahun 2013 
gambaran penyakit tuberkulosis yang terjadi di Indonesia yaitu , untuk  prevalensi 
tuberkulosis berdasarkan diagnosis sebesar 0,4% dari jumlah penduduk. Dengan kata 
lain, rata-rata tiap 100.000 penduduk Indonesia terdapat 400 orang yang didiagnosis 
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kasus tuberkulosis oleh tenaga kesehatan. Untuk insidennya  yaitu untuk karakteristik 
usia,  di usia >45 tahun dengan nilai prevalensi yang lebih tinggi diantara yang lain. 
Pada karakteristik pendidikan, prevelensi semakin rendah sejalan dengan tingginya 
tingkat pendidikan. Sedangkan untuk penyebarannya di Indonesia, yaitu Sulut 
sebanyak 234, DKI Jakarta sebanyak 220, Maluku, Papua sebanyak 213, dan yang 
paling rendah ialah Bali sebanyak 63 kasus (Kemenkes, 2016, hal. 3). 
   Multi drug resistant TB (MDR-TB) merupakan masalah yang muncul dari 
penyakit ini.  MDR-TB didefinisikan sebagai resistensi terhadap dua agen obat 
tuberkulosis lini pertama yang paling poten yaitu isoniazid (INH) dan rifampisin. 
Berbagai upaya telah dilakukan untuk menangani masalah MDR-TB, seperti strategi 
DOTS (Direct Observed Treatment Strategy) yaitu pengawasan langsung pasien 
menelan obat, vaksin M.vaccae untuk imunoterapi penderita TB, penerapan 
surveilans global MDR-TB (Yun Astuti. N, 2010, hal. 502). 
Kementrian kesehatan dalam laporan Riset Kesehatan Dasar, pada tahun 2013 
untuk kasus MDR TB  (resisten rifampicin dan isoniazid) hal ini mengalami 
peningkatan pada tahun 2015 yang menjadi 14% dibanding tahun sebelumnya pada 
tahun 2014 sebanyak 10% (Kemenkes, 2016, hal. 8). 
Karena tingginya insidensi penyakit tuberkulosis di dunia maupun di 
Indonesia, maka perlu dilakukan upaya untuk mengendalikan penyakit tuberkulosis. 
Untuk itu, sangat diperlukan untuk menemukan obat antituberkulosis baru, dengan 
mengatasi timbulnya MDR-TB dan Extremely Drug Resistant (XDR). Dengan itu, 
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peneliti ingin melakukan skrining partisi dan fraksi-fraksi dari tanaman botto-botto 
untuk menemukan obat baru penyakit tuberkulosis. 
Tanaman botto-botto (Chromolaena odorata L.) merupakan salah satu 
tanaman endemik di Indonesia yang dianggap sebagai tanaman liar, dan bahkan telah 
dikategorikan sebagai gulma nomor satu  yang menjadi prioritas untuk dikendalikan. 
Penggunaan tradisional Chromolaena odorata L. sebagai sumber obat telah 
banyak digunakan di negara Afrika Barat dan negara-negara Asia. Tanaman ini 
digunakan sebagai tujuan terapeutik atau sebagai prekursor untuk sintesis obat yang 
berguna.  
Beberapa aktifitas yang ditunjukkan oleh ekstrak daun botto-botto ialah 
potensi aktivitas penyembuhan luka, antibakteri, antimalaria, antiinflamasi, 
antioksidan, analgesik dan antiimunosupresif, sitotoxic, antifungi, efektif untuk 
kanker payudara, dan aktifitas laiinya. Golongan Senyawa yang mungkin 
memberikan aktifitas farmakologi ialah, flavanoid, terpen, steroid, yang diisolasi dari 
tanaman tersebut (Finnie, 2015, hal. 8). 
Kandungan kimia dari tanaman botto-botto yaitu, flavanoid (yaitu, rhamnetin, 
tamarixetin, ombuin, kaempferid, isosakuranetin, odoratin, rhamnocitrin, laciniatin, 
acacetin, luteolin), fenolik (seperti p-cumaric, ferulic, asam vanilic), alkaloid, dan 
kaya akan esensial oil seperti α-pinene, β-pinene, germacrene D, β-copaen-4-alpha-ol, 
β-caryophylene, geigerene, pregeijerene, cadinene, camphor, limonene (Finnie, 2015, 
hal. 4). 
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  Untuk itu, Penelitian ini bermaksud ntuk mengetahui aktivitas fraksi ekstrak 
daun botto-botto (Chromolaena odorata L.)  terhadap bakteri Mycobacterium 
tuberculosis, sebagai salah satu obat baru dalam pengobatan penyakit tuberkulosis. 
(Suksamrarn A. C., 2004) di India, pada tahun 2004 pernah dilakukan penelitian 
terhadap ekstrak bunga botto-botto yang terbukti bahwa ekstrak menunjukkan 
aktivitas sedang terhadap Mycobacterium tuberculosis. Golongan senyawa yang 
memberikan aktifitas antimikroba yaitu flavanoid, dengan senyawa Isosakuranetin, 
5,6,7,4'-Tetramethoxyflavanone, 4'-Hydroxy-5,6,7-trimethoxyflavanone, dan 
Luteolin.  
B. Rumusan Masalah  
 Apakah partisi dan fraksi yang aktif terhadap inhibitor pertumbuhan 
Mycobacterium tuberculosis ? 
C. Definisi Operasional dan Ruang Lingkup 
1. Definisi Operasional 
a. Antituberkulosis adalah pengujian untuk melihat aktivitas inhibitor 
pertumbuhan Mycobacterium tuberculosis dalam hal ini diamati dengan tidak 
adanya pertumbuhan Mycobacterium tuberculosis pada sumuran.  
b. Mycobacterium tuberculosis strain H37RV merupakan bakteri yang diambil 
dari koleksi laboraturium HUM-RC Universitas Hasanuddin 
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c. Skrining adalah metode yang digunakan untuk mengetahui fraksi yang aktif 
sebagai antituberkulosis berdasarkan pengamatan penghambatan terhadap 
pertumbuhan Mycobacterium tuberculosis. 
d. Ekstraksi adalah kegiatan penarikan zat dengan menggunakan pelarut 
metanol. 
e. Tumbuhan botto-botto (Chromolaena ododrata) adalah tumbuhan liar yang 
diperoleh di daerah Samata-Gowa yang bagian dari tumbuhan digunakan 
adalah daun. 
2. Ruang lingkup penelitian 
Penelitian ini menggunakan partisi dan fraksi-fraksi dari ekstrak metanol daun 
botto-botto sebagai sampel yang akan dilihat aktivitas inhibisinya terhadap 
pertumbuhan Mycobacterium tuberculosis. 
D. Kajian Pustaka 
1. (Suksamrarn A. C., 2004) “Antimycobacterial Activity and Cytotoxicity of 
Flavonoids from the Flowers of Chromolaena odorata”.  Apichart dkk mengisolasi 
kandungan kimia dari bunga Chromolaena odorata (Eupatorium odoratum) yaitu 
empat flavanon, isosakuranetin (5,7-dihidroksi-4'-methoxyflavanone) (1), 
persicogenin (5,3'-dihidroksi-7,4'-dimethoxyflavanone) (2), 5,6,7,4'-
tetramethoxyflavanone (3), 4'-hidroksi-5,6,7-trimethoxyflavanone (4), 2'-hidroksi-
4,4',5',6'-tetramethoxychalcone (5), 4,2'-dihydroxy-4',5',6'-trimethoxychalcone (6), 
acacetin (5,7-dihidroksi-4'-methoxyflavone) (7), luteolin (5,7,3',4'-
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tetrahydroxyflavone) (8), yang diisolasi dan diidentifikasi. Komponen 1 
menunjukkan aktivitas antimycobacterial moderat terhadap Mycobacterium 
tuberculosis dengan nilai MIC dari 174,8 I µM, sedangkan senyawa 4, 7, dan 8 
masing-masing menunjukkan aktivitas yang lemah dengan nilai MIC 606,0, 704,2 
dan 699,3 µM.  
  Jurnal penelitian ini melakukan isolasi senyawa flavonoid dari bunga botto-
botto (Chromolaena odorata) yang kemudian diujikan dengan Mycobacterium 
tuberculosis strain H37Ra dengan metode microplate alamar blue assay (MABA). 
Sedangkan pada penulis, melakukan uji antituberkulosis dari sampel partisi dan 
fraksi-fraksi larut etil asetat dari ekstrak metanol daun botto-botto yang kemudian 
diujikan dengan Mycobacterium tuberculosis strain H37RV dengan metode 
microscopy observation drug susceptibility (MODS). 
2. (Thoung L.H, 2015) “Antimicrobial Activity of Senna alata (L.), 
Rhinacanthus nasutus and Chromolaena odorata (L.) Collected in Southern 
Vietnam”. Thuong dkk  mengevaluasi aktivitas antimikroba Senna alata (L.), 
Rhinacanthus nasutus and Chromolaena odorata sebagai agen  antibiotik resisten 
tehadap bakteri  Staphylococcus aureus, Pseudomonas aeruginosa secara in vitro. 
Diinduksikan Staphylococcus aureus strain ATCC 25.213 dan Pseudomonas 
aeruginosa strain ATCC 9027. Sampel  tanaman  diekstraksi dengan pelarut yang 
berbeda yaitu etanol, etil asetat dan n-heksana secara berturut-turut. Metode cakram 
difusi digunakan untuk mengevaluasi aktivitas ekstrak sebagai antimikroba. Secara 
umum, sebagian besar ekstrak menunjukkan aktivitas antimikroba yang baik terhadap 
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kedua antibiotik resisten dan sensitif Staphylococcus aureus tetapi tidak ada aktivitas 
terhadap Pseudomonas aeruginosa. Untuk strain Staphylococcus aureus, 
Chromolaena odorata dan ekstrak Rhinacanthus nasutus dengan pelarut etil asetat 
menunjukkan zona yang lebih baik dengan zona hambat (17,17 ± 0,29 mm; 16,67 ± 
0,58 mm) dari pada ekstrak yang  menggunakan etanol (14,17 ± 0.58mm, 11,67 ± 
1.53 mm) dan heksana  (12,17 ± 0,58 mm; 13,67 ± 0,58 mm. Untuk jenis lainnya 
Staphylococcus aureus, Senna alata (L.) ekstrak  etanol menunjukkan zona inhibisi 
terbesar (22,33 ± 0,58 mm). Hasil ini menunjukkan bahwa obat tradisional harus 
diteliti lebih lanjut untuk melayani pengobatan sebagai alternatif untuk infeksi multi 
drug resisten  Staphylococcus aureus dan mungkin juga untuk yang  lainnya bakteri 
patogen gram positif. 
Jurnal penelitian ini menguji daun botto-botto (Chromolaena odorata) 
terhadap bakteri Staphylococcus aureus dan Pseudomonas aeruginosa secara in vitro. 
Sedangkan pada penulis, menguji daun botto-botto pada bakteri Mycobacterium 
tuberculosis secara in vitro. 
E. Tujuan dan Manfaat Penelitian  
1. Tujuan Penelitian 
 Untuk menentukan partisi dan fraksi yang aktif  menghambat 
pertumbuhan Mycobacterium tuberculosis. 
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2. Manfaat Penelitian 
a. Bagi Peneliti 
Hasil penelitian ini diharapkan dapat menambah wawasan dan pengetahuan 
sebagai bahan untuk penelitian selanjutnya. 
b. Bagi Masyarakat 
Hasil penelitian ini diharapkan dapat memberikan informasi secara ilmiah 
kepada masyarakat tentang khasiat dari daun botto-botto (Chromolaena odorata) 
sebagai obat baru tuberkulosis sehingga dapat meningkatkan kepercayaan dan ilmu 
pengetahuan masyarakat tentang khasiat dari botto-botto (Chromolaena odorata), 
serta dapat dimanfaatkan sebagai tanaman potensi daerah. 
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BAB II 
LANDASAN TEORI 
A. Uraian Tanaman  
1. Klasifikasi (Tjitrosoepomo G. , 2010). 
Regnum : Plantae  
Divisi   : Spermatophyta  
Kelas   : Dicotyledonae  
Ordo   : Asterales  
           Famili   : Asteraceae  
Genus   : Chromolaena  
 Spesies   : Chromolaena odorata (L.)  
 
  
 
 
 
 
Gambar 1 Tanaman botto-botto 
(Sumber : (Chakraborty, Rambhade, & Patil, 2011)) & koleksi pribadi 
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2. Nama Daerah 
Chromolaena odorata (L.) dikenal di Indonesia dan negara lain dengan nama 
yang berbeda. Di Makassar khususnya, spesies ini dikenal dengan beberapa nama, 
seperti botto - botto, laruna, dan gondrong-gondrong. Beberapa daerah lain misalnya, 
memiliki nama tersendiri, Kopasanda di Maros, Ki Rinyuh di Sunda, Tekelan di 
Jawa, Siam Weed atau Jack in the Bush di Inggris. (Prawiradiputra, 2006). 
3. Marfologi 
 Botto’-botto’ termasuk keluarga Asteraceae atau Compositae. Daunnya oval, 
bagian bawah lebar, makin ke ujung makin runcing. Panjang daun 6–10 cm dan lebar 
3–6 cm. Tepi daun bergerigi, menghadap ke pangkal. Letak daun berhadap-hadapan. 
Karangan bunga terletak di ujung cabang. Setiap karangan terdiri atas 20 – 35 bunga 
dengan warna bunga putih. 
Botto-botto berbunga pada musim kemarau, perbungaannya serentak selama 
3–4 minggu. Pada saat biji masak, tumbuhan mengering. Pada saat itu biji pecah dan 
terbang terbawa angin. Kira-kira satu bulan setelah awal penghujan, potongan batang, 
cabang dan pangkal batang bertunas kembali. Biji-biji yang jatuh ke tanah mulai 
berkecambah sehingga dalam waktu dua bulan kecambah dan tunas-tunas telah 
mendominasi area.  
Tanaman ini membentuk semak,  tinggi tumbuhan dewasa berkisar 3-7 meter 
tingginya ketika tumbuh di tempat terbuka. Batang muda berwarna hijau dan agak 
lunak yang kelak akan berubah menjadi coklat dan keras (berkayu) apabila sudah tua. 
Letak cabang biasanya berhadap-hadapan (oposit) dan jumlahnya sangat banyak. 
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Percabangannya yang rapat menyebabkan berkurangnya cahaya matahari ke bagian 
bawah, sehingga menghambat pertumbuhan spesies lain, termasuk rumput yang 
tumbuh di bawahnya. Dengan demikian gulma ini dapat tumbuh sangat cepat dan 
mampu mendominasi area dengan cepat pula. Kemampuannya mendominasi area 
dengan cepat ini juga disebabkan oleh produksi bijinya yang sangat banyak (Phan, 
2004). 
Tumbuhan ini sangat cepat tumbuh dan berkembang biak. Karena cepat 
perkembangbiakan dan pertumbuhannya, gulma ini cepat membentuk komunitas 
sehingga dapat menghalangi tumbuhnya tumbuhan lain. Botto-botto dapat tumbuh 
pada ketinggian 1000–2800 m dpl, tetapi di Indonesia banyak ditemukan di dataran 
rendah (0–500 m dpl) seperti di kebun karet dan kelapa serta di padang 
penggembalaan. (Prawiradiputra, 2006). 
4. Kandungan Kimia 
Tumbuhan ini banyak mengandung tannin, polifenol, kuinon, flavonoid, 
steroid, triterpenoid, dan monoterpen (Sudarmo, 2014). Chromolaena odorata 
diketahui mengandung senyawa fitokimia antara lain: quinon, steroid, terpenoid, 
glikosida jantung, saponin, alkaloid, tannin, flavonoid, flavonon, flavon, flavonoid 
glukosid, pirolizidin alkaloid, dan essensial oil (Julian, 2015). 
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Tabel 1. Kandungan Senyawa Kimia dan Aktivitasnya  
No. Senyawa      Aktifitas Bagian Referensi 
1. 
 
2’-hydroxy-4,4’,5’,6-
tetramethochoxychalcone 
Antikanker Daun (Kouamé, et 
al., 2012). 
2. 
 
6-methylenebis(5,7-dihydroxy-4-
methoxyflavanone) 
 
Memiliki efek 
transaktivasi 
terhadap 
PPAR𝛾 
Daun (Manli, 2015). 
3. 
 
Arsetin 
 
Antikanker 
(Melawan NCI-
H187) 
Dan 
Antimikroba 
(Menghambat 
pertumbuhan 
Mycobacterium 
tuberculosis) 
Bunga (Suksamrarn 
A. C., 2004). 
4. 
 
Isokuarsetin 
 
Antimikroba 
(Menghambat 
pertumbuhan 
Mycobacterium 
tuberculosis) 
Bunga (Suksamrarn 
A. C., 2004). 
5.  
 
 
Antikanker 
(Memiliki 
kemampuan 
melawan NCI-
H187 dan 
MCF7) dan 
Antimikroba  
(Menghambat 
pertumbuhan 
Mycobacterium 
Bunga (Suksamrarn 
A. C., 2004). 
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Luteolin 
tuberculosis) 
6.  
 
 
 
 
Quercetin-4’-methyl ether 
Antimalaria Daun  
(Emeje, 2014). 
7.  
 
 
4'-Hydroxy-5,6,7- 
trimethoxyflavanone 
 
Antimikroba  
(Menghambat 
pertumbuhan 
Mycobacterium 
tuberculosis) 
Bunga (Suksamrarn 
A. C., 2004). 
8. 
 
Sinensetin 
Antimikroba Daun (Atindehou, 
2013). 
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9. 
 
 
Linoleamide 
Antiinflamasi Daun (Hang, 2011). 
10.  
 
 
Coroliolid Acid 
Antiinflamasi Daun (Hang, 2011). 
 
11. 
 
 
Intermedine 
- Daun (Biller, 
Michael, 
witte, 
Hartmann, & 
Thomas, 
1993). 
12. 
 
(S)-coriolic acid 
- Daun (Dat, Lee, 
Hong, Kim, 
Minh, & Lee, 
2009). 
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13. 
 
(S)-15,16-didehydrocoriolic 
Acid 
- Daun (Dat, Lee, 
Hong, Kim, 
Minh, & Lee, 
2009). 
14.  
 
 
4,6-dihydroxy-2,3,4-
trimethoxychalcone 
- Daun (Dat, Lee, 
Hong, Kim, 
Minh, & Lee, 
2009). 
15.  
 
 
 
2’-hydroxy-4,4’,5’,6’-
tetramethoxychalcone 
Antikanker 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Daun (Kouamé, et 
al., 2012). 
16. 
 
     Germacrene D 
- Daun (Jasnie, 2009). 
17. 
 
Beta-caryophyllene 
- Daun (Jasnie, 2009). 
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18. 
 
 
Limonene 
- Daun (Jasnie, 2009). 
19. 
 
Alpha pinene 
- Daun (Jasnie, 2009). 
20.  
 
 
Aromadendrin 4’ methyl ether 
 
- Daun (Jasnie, 2009). 
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5,7-dihydroxy-6-4’-
dimethoxyflavanone 
- Daun (Jasnie, 2009). 
22 
 
Kaempferol 3-O-rutinoside 
- Daun (Jasnie, 2009). 
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Tabel 2 Aktifitas ekstrak botto-botto (Chromolaena odorata) 
No. Ekstrak/Fraksi Aktifitas Referensi 
1. Ekstrak Kloroform Malaria (Rungnapa, 2003). 
2. Ekstrak Etanol Analgesik 
 
(Chakraborty et al,, 2010). 
Antioksidant (Phan, Toan Thang et al, 
2000). 
Antikunvulsan 
 
(Amazu, 2013). 
Antifungi (Aspergillus flavus, 
Aspergillus glaucus, Candida 
albicans, Candida tropicalis 
and Tricho phytonrubrum) 
(Naidoo, K.K, 2011). 
3. Ekstrak Metanol Antiinfalamasi, antipiretik, 
antispasmodic 
 
(Oludare, 2000). 
Antioksidan 
 
Melinda Krishanti P 
(2010). 
Antimikroba (S. aureus and 
Escherichia coli) 
(Raman, 2012). 
23 
 
Quercetin 3-O-rutinoside 
- Daun (Jasnie, 2009). 
24  
 
5 hydroxy-4’,7-dimethoxyflavanone 
(Naringenin) 
- Daun (Kouamé, et 
al., 2012). 
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4. Ekstrak etanol dan 
kloroform 
Anthelmintic 
 
(Debidani Mishra et al., 
2010) 
5. Ekstrak air Pengobatan luka jaringan 
lunak 
 
(Raina, R.,, 2008). 
 
6. Ekstrak etanol, 
metanol, kloroform 
Antimikroba (Bacillus subtilis, 
Coryne bacterium glutamicin, 
E.coli, Klebsiella pneumoniae, 
Proteusvulgaris, Salmonella 
typhi, S.aureus, Streptococcus 
thermophilus dan Vibro 
parahaemolyticus) 
(Raman, 2012). 
7. Ekstrak Butanol Antimikroba (Klebsiella 
oxytoca, Salmonella enterica, 
Shigella sonnei dan Vibro 
cholerae) 
(Irobi, 1992). 
(Atindehou, M., 2013). 
(Caceres, A., 1995). 
 
5. Kegunaan 
  Pengobatan tradisional botto’-botto’ digunakan sebagai bahan alam yang 
berkhasiat antispasmodik, antiprotozoa, antibakteria, antifungi, antihipertensi, 
antiinflamasi, astringen, antitripanosoma, diuretik dan bahan hepatotropik. (Ngozi, , 
2009).  
Dalam laporan lainnya, Ngozi, Vital (2009) juga turut menyebutkan khasiat 
terapeutik dari botto-botto seperti antidiare, antispasmodik, astringen, antihipertensi, 
antiinflamasi, dan diuretik. Penggunaan daunnya yang dibuat dalam dekokta 
dimanfaatkan sebagai obat batuk atau bila dicampurkan rumput lemon dan daun 
jambu biji berkhasiat mengobati penyakit malaria. 
  Botto-botto memberikan keuntungan bagi pertanian, khususnya tanaman 
pangan. Di India, gulma ini dimanfaatkan untuk meningkatkan hasil berbagai jenis 
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tanaman pangan, seperti kedelai, cluster bean, radish, palak dan ragi yang tumbuh di 
sana. (Prawiradiputra, , 2006). 
Tabel 3 Kegunaan Chromolaena odorata di Asia dan Afrika Selatan : 
 
No. Aktifitas 
Farmakologi 
Penggunaan Tradisional Referensi 
1 Sakit Kepala Daun (Gill, 1992). 
2 Malaria Daun 
 
(Ayensu, 1978). 
(Gill, 1992). 
(Idu, M.,, 2007). 
Ekstrak kloroform daun efektif 
terhadap strain plasmodium 
falciparum in in vitro 
(Rungnapa, 2003). 
3 Antiseptik  Daun (Gill, 1992). 
4 Diare Daun  (Amatya,S., 2011). 
(Bhargava,D.,, 2011). 
5 Infeksi fungi Daun (Ngono, 2006). 
6 Infeksi kulit Daun (Owoyele,V.B.,, 2005). 
7 Disentri Daun (Gill, 1992). 
8 Sakit Gigi Daun (Gill, 1992). 
9 Analgesik Ekstrak etanol daun (Chakraborty et al,, 
2010). 
10 Diuretik Infusa daun (Rejitha, 2009). 
11 Antimikroba Daun  
bunga Chromolaena odorata 
(Mullika , 2005). 
(Suksamrarn a. e., 2004). 
12 Antiinflamasi, 
dan antipiretik 
Ekstrak metanol daun (Oludare, 2000). 
13 Antihipertensi Daun (Vaisakh,M.N, , 2012). 
14 Aktivitas 
koagulasi darah 
Daun (Triratana T,, 1991). 
15 Antioksidant Daun (Phan, Toan Thang et al, 
2000). 
16 Aktifitas 
penyembuhan 
luka 
Ekstrak air daun Chromolaena 
odorata 
(Biswal PR et al, 1997). 
17 Aktifitas 
anthelmintic 
Ekstrak etanol dan kloroform 
daun Chromolaena odorata 
menunjukkan aktifitas lebih baik 
dari pada obat albendazole 
(Debidani Mishra et, 
2010). 
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B. Uraian Mikroba Uji 
1. Klasifikasi  (Jawetz, ed al., 2010). 
Kingdom : Bacteria 
Phylum : Actinobacteria 
Ordo   : Actinomycetales  
Subordo : Corynebacterineae 
Family   : Mycobacteriaceae  
Genus   : Mycobacterium  
Spesies  : Mycobacterium tuberculosis  
2. Morfologi 
a. Bentuk  
Bentuk bakteri Mycobacterium tuberculosis ini adalah basil tuberkel yang 
merupakan batang ramping dan kurus, dapat berbentuk lurus ataupun bengkok yang 
panjangnya sekitar 2-4 mm dan lebar 0,2 – 0,5 mm yang bergabung membentuk 
rantai (Jawetz, ed al., 2010). 
Mycobacterium tuberculosis ini merupakan bakteri aerob obligat, dan 
memiliki ciri khusus yakni adanya lapisan lilin di dinding selnya. Sebagai bakteri 
aerob yang membutuhkan oksigen, Mycobacterium tuberculosis tersimpan di paru-
paru mamalia karena kandungan oksigennya sangat tinggi. Pembelahan diri bakteri 
Mycobacterium tuberculosis terjadi sangata lambat, yaitu sekitar 15 jam setelah 
infeksi terjadi (Jawetz, ed al., 2010). 
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b. Sifat dan daya tahan 
  Bakteri Mycobacterium memiliki sifat tidak tahan panas serta akan mati pada 
6° C selama 15-20 menit. Biakan bakteri ini dapat mati jika terkena sinar matahari 
langsung selama 2 jam. Dalam dahak, bakteri Mycobacterium tuberculosis  dapat 
bertahan selama 20-30 jam. Basil yang berada dalam percikan bahan dapat bertahan 
hidup 8 -10 hari (Brooks GF, , 2010). 
C. Uraian Metode Ekstraksi 
1. Ekstraksi  
Ekstraksi adalah suatu proses pemisahan kandungan senyawa kimia dari 
jaringan tumbuhan maupun hewan. Sebelum ekstraksi dilakukan biasanya bahan-
bahan dikeringkan terlebih dahulu kemudian dihaluskan pada derajat kehalusan 
tertentu (Harbone JB.,, 1973). 
 Hasil dari ekstraksi disebut dengan ekstrak yaitu sediaan kental yang 
diperoleh dengan mengekstraksi zat aktif dari simplisia nabati atau simplisia hewani 
menggunakan pelarut yang sesuai, kemudian semua atau hampir semua pelarut 
diuapkan dan massa atau serbuk yang tersisa diperlakukan sedemikian sehingga 
memenuhi baku yang telah ditetapkan. 
2. Maserasi  
 Maserasi merupakan cara penyarian yang sederhana. Maserasi dilakukan 
dengan cara merendam serbuk simplisia dalam cairan penyari. Maserasi digunakan 
untuk penyarian simplisia yang mengandung zat aktif yang mudah larut dalam cairan 
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penyari, tidak mengandung zat yang mudah mengembang dalam cairan penyari, tidak 
mengandung benzoin, stirak, dan lain-lain (Dirjen POM, 1986). 
Maserasi dapat diklasifikasikan berdasarkan  (Dirjen POM, 1986). 
a. Digesti adalah cara maserasi dengan menggunakan pemansan lemah, 
yaitu pada suhu antara 40-50oC. Cara maserasi ini hanya dapat dilakukan 
untuk simplisia yang zat aktifnya tahan terhadap pemanasan. 
b. Maserasi dengan mesin pengadukan adalah maserasi yang dilakukan 
dengan mnggunakan mesin pengadukan yang berputar terus-menerus, 
waktu proses maserasi dapat dipersingkat menjadi 6 sampai 24 jam. 
c. Remaserasi adalah penyarian dimana cairan penyari dibagi menjadi 2. 
Seluruh serbuk simplisia dimaserasi dengan cairan penyari pertama, 
sesudah dienaptuangkan dan diproses, ampas dimaserasi bagi dengan 
cairan penyari yang kedua. 
d. Maserasi melingkar adalah penyarian yang digunakan dangan cairan 
penyarian yang selalu mengalir kembali secara berkesinambungan 
melalui serbuk simplisia dn melarutkan zat aktifnya. 
e. Maserasi melingkar bertingkat adalah metode penyarian yang 
menggunakan peralatan yang hampir sama dengan maserasi melingkar, 
tetapi dengan jumlah bejana penambang yang disesuaikan dengan 
keperluan (lebih banyak). 
 
 
24 
 
 
 
3. Partisi 
 
a. Partisi Cair-cair 
 Ekstraksi cair-cair adalah proses pemisahan zat terlarut didalam 2 macam zat 
pelarut yang tidak saling bercampur atau dengan kata lain perbandingan konsentrasi 
zat terlarut dalam pelarut organik dan pelarut air. Ekstraksi cair-cair biasa juga 
disebut sebagai metode corong pisah. Jika suatu cairan ditambahkan ke dalam ekstrak 
yang telah dilarutkan dalam cairan lain yang tidak dapat bercampur dengan yang 
pertama, akan terbentuk dua lapisan. Satu komponen dari campuran akan memiliki 
kelarutan dalam kedua lapisan tersebut (biasanya disebut fase) dan setelah beberapa 
waktu dicapai kesetimbangan konsentrasi dalam kedua lapisan. Waktu yang 
diperlukan untuk tercapainya kesetimbangan biasanya dipersingkat oleh pencampuran 
keduanya dalam corong pisah (Dirjen POM, 1986). 
 Ekstraksi cair-cair  dilakukan dengan cara pemisahan komponen kimia 
diantara 2 fase pelarut yang tidak saling bercampur. Dimana sebagian komponen larut 
pada fase pertama, dan sebagian larut pada fase kedua. Lalu kedua fase yang 
mengandung zat terdispersi dikocok, dan didiamkan sampai terjadi pemisahan 
sempurna dan terbentuk dua lapisan. Yakni fase cair dan komponen kimia yang 
terpisah. (Sudjadi, 1988). 
b. Partisi Cair-padat 
Jika suatu cairan ditambahkan ke dalam ekstrak yang telah dilarutkan dalam 
cairan lain yang tidak bercampur dengan yang utama akan terbentuk 2 lapisan. Satu 
komponen dari campuran akan memilki kelarutan dalam kedua lapisan tersebut 
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(biasanya disebut fase) dan setelah beberapa waktu mencapai kesetimbangan 
konsentrasi dalam kedua lapisan. Kelarutan senyawa tidak bermuatan dalam satu fase 
pada suhu tertentu tergantung pada kemiripan kepolarannya dengan fase cair, 
menggunakan prinsip "like dissolve like". (Lubis, A. H., 1994). 
4. Fraksinasi 
Ekstrak awal merupakan campuran dari berbagai senyawa. Ekstrak awal sulit 
dipisahkan melalui teknik pemisahan tunggal untuk mengisolasi senyawa tunggal. 
Oleh karena itu, ekstrak awal perlu dipisahkan ke dalam fraksi yang memiliki 
polaritas dan ukuran molekul yang sama. Fraksinasi dapat dilakukan dengan metode 
ektraksi cair-cair atau dengan kromatografi cair vakum (KCV), kromatografi kolom 
(KK), size-exclution chromatography (SEC), solid-phase extraction (SPE) 
(Mukhriani, 2014). 
D. Uraian Tentang Tuberculosis 
1. Pengertian Tuberkulosis 
 Tuberkulosis adalah penyakit yang disebabkan oleh infeksi Mycobacterium 
tuberculosis complex dan merupakan masalah kesehatan masyarakat yang penting di 
Indonesia. M.tuberculosis berbentuk batang, berukuran panjang 5µ dan lebar 3µ, 
tidak membentuk spora dan termasuk bakteri aerob. Mycobacteria dapat diberi 
pewarnaan seperti bakteri lainnya misalnya dengan pewarnaan gram. Namun sekali 
diberi warna oleh pewarnaan gram, maka warna tersebut tidak dapat dihilangkan 
dengan asam. Oleh karena itu, maka Mycobacteria disebut sebagai Basil Tahan Asam 
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(BTA). Pada dinding sel Mycobacteria, lemak berhubungan dengan arabinogalaktan 
dan peptidoglikan di bawahnya. Struktur ini menurunkan permeabilitas dinding sel 
sehingga mengurangi efektivitas terhadap antibiotik. Lipoarabinomannan suatu 
molekul lain dalam dinding sel Mycobacteria berperan dalam interaksi antara inang 
dan patogen menjadikan M. tuberculosis dapat bertahan hidup di dalam makrofag. 
(PDPI, 2011). 
 Diagnosis pasti tuberkulosis seperti lazimnya penyakit menular yang lain 
adalah dengan menemukan kuman penyebab TB yaitu kuman Mycobacterium 
tuberculosis pada pemeriksaan sputum, bilas lambung, cairan serebrospinal, cairan 
pleura ataupun biopsi jaringan. Diagnosis tuberkulosis ditegakkan dengan 
mengumpulkan riwayat kesehatan, pemeriksaan fisik, rontgen dada, usap BTA, kultur 
sputum, dan tes kulit tuberkulin (Smeltzer, S, Bare BG., 2002). 
2. Obat Anti Tuberkulosis (OAT) 
a. Mekanisme kerja obat anti tuberkulosis 
 Isoniazid 
 
Gambar 2 Isoniazid 
 Isoniazid mudah menembus sel inang dan berdifusi melintasi membran 
M.tuberculosis. Isoniazid adalah pro-drug, yang membutuhkan aktivasi oksidatif oleh 
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katalase-peroksidase enzim katG pada M. tuberculosis. Meskipun metabolit aktif dari 
isoniazid telah dilaporkan menghambat beberapa jalur seluler penting, termasuk 
sintesis asam nukleat, fosfolipid, dan metabolisme  NAD, jalur utama yang 
bertanggung jawab untuk kegiatan pembunuhan pada obat ini adalah jalur sintesis 
asam mikolat. (Anastasia S, 2012). 
 Kerja utama  isoniazid adalah menghambat biosintesis asam mikolat, yaitu 
unsur-unsur penting pada dinding sel mikobakteri. Mekanisme kerja isoniazid bersifat 
kompleks, disertai pemetaan resistensi terhadap mutasi pada sedikitnya lima gen yang 
berbeda (katG, inhA, ahpC, kasA, dan ndh). Sebagian besar bukti menunjuk inhA 
sebagai target utama obat. Gen inhA mengkodekan enoil-ACP reduktase pada asam 
lemak sintase II yang mengubah asam-asam lemak tak jenuh menjadi asam lemak 
jenuh pada jalur untuk biosintesis asam mikolat. Karena asam mikolat merupakan 
kekhasan mikobakteri, kerja ini menjelaskan tingginya tingkat selektivitas aktivitas 
antimikroba isoniazid. Pajanan isoniazid mengakibatkan hilangnya sifat tahan asam 
dan penurunan jumlah lipid yang dapat terekstraksi-metanol pada mikroorganisme 
tersebut (Takayama, 1975). 
 Rifampicin 
 
Gambar 3 Rifampicin 
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 Rifampicin mengandung inti aromatik di kedua sisi yang terkait oleh jembatan 
alifatik. Sehingga rifampicin  mudah berdifusi melintasi membran sel M. tuberculosis 
karena sifat lipofiliknya. Aktivitas bakterisidal rifampicin telah dikaitkan dengan 
kemampuannya untuk menghambat transkripsi dengan mengikat dengan afinitas 
tinggi untuk DNA-dependent bakteri RNA polimerase. 
 DNA-dependent RNA polymerase (RNAP) adalah enzim penting dalam proses 
transkripsi. RNAP membaca urutan DNA target dan mengkatalisis polimerisasi RNA 
komplementer dengan monomer tripofonat ribonukleotida. 400 kDa RNAP inti 
enzim terdiri dari subunit yang berbeda yaitu, Subunit α-dimer (α2), β, β' dan 𝜔. 
Kode gen dari subunit α, β, β' dan 𝜔 masing-masing telah ditetapkan sebagai rpoA, 
rpoB, rpoC dan rpoD. RIF mengikat subunit β RNAP, dekat dengan saluran RNA / 
DNA dan menghambat β-Subunit RNAP bakteri, sehingga secara fisik menghalangi 
perpanjangan rantai RNA yang tumbuh Setelah penambahan 2 - 3 nukleotida. 
Namun, mekanisme yang tepat dari RIF-terkait transkripsi yang pada akhirnya 
menyebabkan kematian sel, belum dipahami dengan baik (Unissa A. D., 2016, hal. 5). 
 Etambutol 
 
Gambar 4 Etambutol 
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 Jalur utama dipengaruhi oleh etambutol ialah biosintesis arabinogalaktan 
melalui penghambatan polimerisasi dinding sel arabinan. Etambutol juga telah 
dilaporkan menghambat beberapa jalur seluler lainnya, termasuk metabolisme RNA. 
Transfer asam mikolat  ke dalam dinding sel (Takayama, 1975). Sintesis fosfolipid, 
dan biosintesis spermidine (Anastasia S, 2012, hal. 214). 
 Etambutol menghambat polymerase dinding sel arabinan dari arabinogalaktan 
dan lipoarabinomannan dan menyebabkan akumulasi D-arabinofuranosyl-P-
decaprenol, perantara dalam biosintesa arabinan (Zhang, 2009). 
 Pirazinamid 
 
Gambar 5 Pirazinamid 
 
 Pirazinamid adalah amida derivat pyrazine-2-asam karboksilat dan analog 
nikotinamide. Pirazinamid telah dihipotesiskan untuk bertindak terhadap basil yang 
berada di kompartemen diasamkan paru-paru yang hadir selama tahap inflamasi awal 
infeksi, karena aktivitas sterilisasi obat tampaknya terbatas pada 2 bulan pertama 
terapi. Pirazinamid memasuki basil tuberkulosis pasif dan melalui sistem transportasi 
ATP-dependent.  Pirazinamid sama seperti isoniazid yang merupakan pro-drug, 
membutuhkan aktivasi ke bentuk aktifnya, memerlukan konversi  asam pyrazinoic 
(POA)  oleh enzim pyrazinamidase (PZase) yang dikode dalam M. tuberculosis oleh 
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gen pncA. Serapan dan akumulasi basil dari POA meningkat ketika pH ekstraseluler 
adalah asam (Anastasia S, 2012, hal. 214). 
 
 
Gambar 6. Pengubahan pirazinamid menjadi bentuk aktifnya 
 Streptomisin 
  Seperti dalam bakteri lain, aksinya terhadap spesies mikobakteri  adalah 
dengan mengikat 30S subunit ribosom, yang mempengaruhi polipeptida sintesis, 
akhirnya menghasilkan penghambatan terjemahan (Anastasia S, 2012). 
b. Mekanisme resistensi obat anti tuberkulosis 
 Isoniazid 
 Isoniazid merupakan obat anti tuberkulosis yang paling umum digunakan, 
sehingga resistensi terhadap Isoniazid lebih sering dari pada agen yang lain 
(Karakousis 2009). Mutasi pada isolat klinis INH-resisten yang paling sering 
terdeteksi pada gen katG, terjadi pada 50-80% kasus, sehingga mengurangi 
kemampuan katalase-peroksidase untuk mengaktifkan INH pro-drug. Gen katG 
terletak di daerah yang bervariasi dan tidak stabil dari M. tuberkulosis. 
31 
 
 
 
 Dasar resistensi isoniazid, Sekarang diketahui bahwa mekanisme isoniazid 
resistensi sangat kompleks dan melibatkan mutasi pada sejumlah gen yang relatif 
besar. Laporan Dari berbagai wilayah di dunia telah mendeteksi mutasi pada daerah 
intergenik katG, inhA, kasA, ndh, oxyR-ahpC, dan beberapa gen lainnya. Di antara 
semua gen yang terlibat dalam resistensi INH, Mutasi di katG nampaknya menjadi 
kontributor utama (Unissa A. S., 2016, hal. 4).  
 Ripamficin 
 Mayoritas mutasi yang bertanggung jawab atas resistensi ripamficin telah 
dipetakan ke tiga hal yang berbeda, yaitu RIF- cluster I (512-534), RIF-cluster II 
(563-574), dan RIF-cluster III (687), dan dekat pusat gen rpoB. Resistensi terhadap 
ripamficin biasanya berkembang dalam satu langkah tunggal, dan  penyebab 
genetiknya resistensi RIF pada sebagian besar kasus (95%) disebabkan oleh mutasi 
pada RIF 81-bp daerah penentuan resistansi (RRDR) dari gen rpoB MTB. Wilayah 
ini sesuai dengan kodon 426 sampai 452 pada genom MTB dan kodon 507 - 533. 
Substitusi asam amino tunggal adalah jenis mutasi yang paling dominan, diikuti 
dengan penghapusan infark dan sisipan yang terjadi pada frekuensi rendah. Sebagian 
besar mutasi yang dilaporkan terjadi pada posisi 521, 526, 531 dan 533 yang sesuai 
dengan posisi 440, 445, 450 dan 452 pada genom MTB. Perubahan asam amino pada 
kodon 526 dan 531 umumnya terkait dengan resistansi rifampicin tingkat tinggi, 
Sementara mutasi pada posisi 514 atau 533 biasanya menghasilkan resistansi 
rifampicin tingkat rendah. Secara umum, ada korelasi kuat antara substitusi asam 
amino spesifik dan MIC. Dalam salah satu penelitian kami sebelumnya yang 
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menyelidiki interaksi molekuler antara rifampicin dan mutasi klinis yang berbeda 
(MTs) dari MTB dengan mutasi RpoB yang bertanggung jawab terhadap tingkat 
resistansi rifampicin yang sedang, tinggi dan rendah, kami mengamati bahwa 
kemampuan pengikatan ripamficin bervariasi diantara  WT dan MTs, sebagai hasil 
dari perubahan konformasi protein MT, yang menyebabkan variasi ikatan interaksi 
dengan rifampicin, dan akhirnya menghasilkan resistensi RIF (Unissa A. D., 2016, 
hal. 4). 
 Etambutol 
 Resistensi terhadap etambutol dalam M. tuberculosis biasanya berhubungan 
dengan mutasi di embCAB operon. Studi genetik dan biokimia telah menunjukkan 
bahwa EmbA dan EmbB protein yang terlibat dalam pembentukan terminal 
hexaarabinofuranoside selama sintesis arabinogalaktan, sementara EmbC terlibat 
dalam sintesis lipoarabinomannan, Sebagai besar resistensi etambutol mengandung 
mutasi pada gen EmbB (Anastasia S, 2012, hal. 215). 
 Pirazinamid 
  Kerentanan Mycobacterium tuberculosis terhadap pirazinamid berkorelasi 
dengan adanya enzim tunggal PZase dengan kedua aktivitas nikotinamidase dan 
pirazinamidase. Pirazinamid resisten Mycobacterium tuberculosis biasanya terjadi di 
Aktivitas PZase, dan korelasi yang baik telah diamati antara resistensi pirazinamid 
dan kehilangan Aktivitas PZase, yang menyebabkan kelangsungan hidup basil 
melalui penghambatan pembentukan POA. Zhang (1996) mengidentifikasi pncA dari 
Mycobacterium tuberculosis dan menunjukkan bahwa mutasi pada gen pncA 
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merupakan mekanisme utama untuk resistensi pirazinamid. Beberapa peneliti telah 
melaporkan bahwa 70 - 97% mutasi resistansi pirazinamid terjadi pada bagian 
struktural atau di daerah Gen pncA. Mutasi pncA yang diidentifikasi sebagian besar 
adalah mutasi missense yang menyebabkan substitusi asam amino, dan dalam 
beberapa kasus, insert dan penghapusan nukleotida dan mutasi nonsens (Unissa A. 
D., 2016, hal. 16). 
 Streptomisin 
Streptomisin menghambat sintesa protein dengan mengikat 30S subunit ribosom 
bakteri, menyebabkan kesalahan membaca pesan mRNA selama translasi. Resistensi 
streptomisin disebabkan oleh mutasi pada S12 protein yang dikode oleh gen rpsL dan 
16S rRNA yang dikode gen rrs (Zhang, 2009). 
Mutasi pada rpsL (50%) dan rrs (20%) merupakan mekanisme utama pada 
resistensi streptomisin. Mutasi utama pada rpsL adalah subsitusi pada kodon 43 dari 
lisin ke arginin yang menyebabkan resisten yang tinggi terhadap streptomisin. Mutasi 
juga terjadi pada kodon 88. Mutasi gen rrs terjadi pada loop 16S rRNA yang terdiri 
dari 2 region  nukleotida 530 dan 915 (Zhang, 2009). 
3. Resistensi Tuberkulosis 
a. Multi Drug Resisten (MDR) 
 TB-MDR (Multiple Drug Resistance) adalah suatu keadaan dimana 
Mycobacterium tuberculosis telah resisten terhadap isoniazid dan rifampisin saja atau 
resisten terhadap isoniazid dan rifampisin serta OAT lini pertama lainnya. 
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Fenomena amplifikasi dan penyebaran kasus resistensi TB atau TB-MDR 
seluruhnya adalah akibat perbuatan manusia. Telah dibuktikan bahwa kejadian 
resistensi Mycobacterium tuberculosis terhadap OAT adalah akibat mutasi alami. 
Amplifikasi Mycobacterium tuberculosis yang resisten selanjutnya terjadi akibat 
kesalahan manusia, seperti tersebut di bawah ini : 
1) Kesalahan pengelolaan OAT. 
2) Kesalahan manajemen kasus TB. 
3) Kesalahan proses penyampaian OAT kepada pasien. 
4) Kesalahan hasil uji DST 
5) Pemakaian OAT dengan mutu rendah (Kementrian Kesehatan RI, 
2012) 
b. Extremely Drug Resistant (XDR) 
Extremely Drug Resistant tuberkulosis (XDR-TB) merupakan TB-MDR 
disertai resistensi terhadap salah satu obat golongan fluorokuinolon dan salah satu 
dari OAT injeksi lini kedua (kapreomisin, kanamisin dan amikasin) Hasil berbagai 
kajian di luar negeri memperlihatkan bahwa terdapat kecenderungan peningkatan 
insidensi TB-MDR dan TB-XDR. TB-XDR juga sudah dikonfirmasi keberadaannya 
di Indonesia. Jalan untuk menghambat laju kenaikan masalah TB-XDR dimulai 
dengan keharusan menjalankan program DOTS sebaik-baiknya dan tidak dengan 
mudah menjalankan pengobatan dengan OAT lini kedua. Jika akan melakukan 
pengobatan dengan OAT lini kedua, hendaknya konsisten mengacu pada pedoman 
yang telah terbukti validitasnya (Direktorat Jendral Bina Upaya Kesehatan, 2012). 
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4. Perkembangan Obat Lama dan Obat Baru 
 Obat baru telah  dikembangkan untuk pengobatan multidrug-resistant 
tuberculosis. Kemajuan dalam mengembangkan regimen obat baru  yang ada 
dilakukan untuk mempersingkat durasi pengobatan obat yang sensitif  dan yang 
resisten  TB. Serta  untuk membantu akses cepat ke obat-obatan ini dan regimen 
penting bagi pasien yang membutuhkan. Tetapi penggunaan obat baru dan rejimen 
harus dilakukan secara bertanggung jawab untuk menghindari penggunaan yang tidak 
baik dan resisten terhadap obat ini.  
 Karena sifat dari penyakit ini, tuberkulosis selalu menggunakan  rejimen yang 
terdiri dari setidaknya empat obat yang berbeda. Saat ini, anggota negara Uni Eropa / 
EEA mengikuti Standar Eropa untuk TB-Care, atau pedoman yang sama untuk 
pengobatan dan manajemen kasus TB. Karena panjangnya durasi pengobatan dan 
besarnya jumlah obat diperlukan, pengobatan TB-MDR bahkan lebih menantang 
daripada pengobatan obat sensitif (DST) TB. Tingkat keberhasilan pengobatan dari 
semua kasus TB untuk pengobatan kohort 2012 adalah 73,5%. Tingkat keberhasilan 
pengobatan TB-MDR jauh lebih rendah dengan 37,8% dari TB-MDR kasus memiliki 
hasil pengobatan yang berhasil untuk kohort pengobatan 2011 (kisaran antara negara 
0-75%). Untuk XDR tingkat keberhasilan pengobatan TB terhadap resisten obat  
untuk kohort pengobatan 2010 hanya 25,9% (Kisaran antara negara 0-100%). Obat 
baru sangat dibutuhkan untuk memperkuat rejimen saat ini untuk meningkatkan 
pengobatan TB. Dua obat baru, bedaquiline (dalam produk obat Sirturo yang 
diproduksi oleh Janssen) dan delamanid (dalam produk obat Deltyba diproduksi oleh 
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Otsuka) telah resmi di Uni Eropa untuk pengobatan TB. Sebagai tambahan, kandidat 
obat lainnya sedang dievaluasi dan akan tersedia dalam waktu dekat. Ada beberapa 
yang sedang berjalan uji coba yang bertujuan untuk menemukan rejimen yang lebih 
baik untuk mengobati TB aktif dari standar rejimen saat ini. Dalam studi, calon obat 
baru dalam tahap awal pengembangan, dengan beberapa dari mereka sudah dalam 
tahap uji coba III. Selain obat-obatan baru, ada sejumlah obat repurposed (obat yang 
awalnya dikembangkan untuk infeksi lain) yang sekarang diuji dan digunakan untuk 
pengobatan TB (Andreas , 2015). 
 Beberapa obat baru telah diteliti sebagai calon potensial untuk pengobatan 
TB. Dalam kebanyakan kasus, mekanisme kerjanya berbeda dari obat anti-TB klasik, 
meskipun strain yang resisten terhadap beberapa obat-obatan baru sudah telah 
dijelaskan bahkan sebelum penggunaan klinis mereka. 
Nitroimidazoles 
 Nitroimidazoles merupakan obat baru antimycobacterial yang aktif terhadap 
organisme sensitif dan organisme yang resistan. Obat ini menunjukkan kegiatan 
serupa terhadap kedua organisme replikasi dan non replikasi, yang menunjukkan 
potensi untuk mempersingkat terapi. Dua nitroimidazoles saat ini sedang dalam 
pengembangan klinis. Pertama, OPC-67.683, yang dikembangkan oleh Otsuka 
Pharmaceutical Co Ltd (Tokyo, Jepang), adalah anggota dari nitroimidazo-oxazole 
subkelas, obat tersebut saat ini sedang dievaluasi dalam percobaan fase II untuk 
pengobatan MDR TB. Kedua, PA-824, anggota dari nitroimidazooxazine yang 
subkelas, sedang dikembangkan oleh Aliansi TB New York City, Amerika Serikat, 
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dan telah menunjukkan keamanan dan tolerabilitas yang baik pada pasien dewasa TB 
paru Afrika Selatan ketika diberikan sekali dalam sehari selama 7 hari (Lienhardt, 
2010). 
E. Uraian Metode Pengujian Tuberculosis 
1. Media kultur 
  Mycobacterium tuberculosis tumbuh lambat, dengan waktu 18-24 jam 
(Bakteri lain tumbuh dalam hitungan menit). Untuk itu, M.tuberkulosis tidak dapat 
tumbuh pada teknik bakteriologis biasa dan isolasi primer pada media biasa. Satu-
satunya media yang memungkinkan pertumbuhan bakteri ini ialah media telur yang 
diperkaya dengan gliserol dan asparagin, media agar atau media cair yang 
mengandung serum atau albumin sapi. Telah banyak media yang dikembangkan 
untuk pertumbuhan  M.tuberkulosis yang umumnya dikelompokkan menjadi dua 
yaitu media padat (media telur dan media agar) dan media cair. Antibiotik dapat 
ditambahkan ke media kultur untuk mencegah pertumbuhan flora non spesifik  
(Ködmön, 2016, hal. 49). 
  Media padat dan cair direkomendasikan untuk isolasi M. tuberkulosis dari 
sampel biologis. Sebuah keuntungan media padat di atas media cair adalah koloni 
kultur campuran dan kontaminan dapat diamati sementara media cair meningkatkan 
pertumbuhan Mycobacteria yang lebih cepat. Pilihan media terutama bergantung 
pada jenis spesimen (Ködmön, 2016, hal. 49). 
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Media Non-Selektif  : 
a. Media berbasis telur: Medium Löwenstein-Jensen (LJ) dan medium Ogawa 
b. Media berbasis agar  : Middlebrook 7H10 dan Middlebrook 7H11; dan 
c.  Media cair     : Middlebrook 7H9 
  Media cair memberikan keuntungan waktu yaitu  7-14 hari pada medium cair, 
dibandingkan dengan media agar middlebrokk 7H11 18-28 hari, atau 21-42 hari pada 
medium LJ (Ködmön, 2016, hal. 49). 
2. Metode Pengujian 
a. Lowenstein-Jensen medium 
 Cara proporsi media Lowenstein-Jensen merupakan salah satu cara yang 
terstandarisasi (Ditjen Bina Upaya Kesehatan, 2012). Media Lowenstein-Jensen 
merupakan modifikasi dari media Lowenstein yang dikembangkan oleh Jensen, yang 
menggunakan telur segar. Jensen memodifikasi medium dengan mengganti sitrat dan 
fosfat, mengeliminasi congo red, dan meningkatkan konsentrasi malachite green. 
Pemakaian media dari telur untuk isolasi primer Mycobacteria mempunyai dua 
keuntungan yaitu media telur dapat digunakan untuk berbagai macam tipe dan 
pertumbuhan Mycobacteria. Medium Lowenstein-Jensen mengandung gliserol untuk 
pertumbuhan M. tuberculosis, sedangkan medium LJ tanpa gliserol tetapi 
mengandung piruvat untuk pertumbuhan Mycobacterium bovis (Welfare., 2009). 
 Prinsip prosedur media Lowenstein-Jensen yaitu: L-Asparagin dan potato 
meal merupakan sumber nitrogen dan vitamin dalam media Lowenstein-Jensen. 
Monopotasium fosfat dan magnesium fosfat meningkatkan pertumbuhan organisme 
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dan bertindak sebagai buffer. Gliserol dan suspensi telur menghasilkan asam lemak 
dan protein yang dibutuhkan untuk metabolisme Mycobacteria. Koagulasi dan 
albumin telur selama sterilisasi menghasilkan media padat untuk fungsi inokulasi. 
Sodium sitrat dan malachite green merupakan agen selektif untuk mencegah adanya 
kontaminasi dan membiarkan pertumbuhan dini Mycobacteria (Accumedia, 2010). 
 Penelitian yang dilakukan Yadav et al (2013) di India menunjukkan bahwa 
kelemahan metode kultur konvensional dengan media Lowenstein-Jensen adalah 
adanya kontaminasi sebesar 57% atau hasil kultur yang negatif sebesar 38%. Pada uji 
kepekaan obat dengan media Lowenstein-Jensen memerlukan waktu yang lebih lama 
yaitu 70 hari (28 hari untuk kultur pertumbuhan kuman dan 42 hari untuk uji 
kepekaan obat). 
b. Metode Mycobacterial Growth Indicator Tube ( MGIT) 
 Cara ini menggunakan media cair Middlebrook 7H9 yang dimodifikasi. Pada 
dasar botol media terdapat indikator yang akan berfluorosensi jika kadar oksigen 
dalam botol menurun sebagai akibat pertumbuhan M. tuberkulosis. Tingkat 
fluorosensi dapat diukur secara manual ataupun secara otomatik. Pada cara manual, 
fluorosensi diamati sejak hari kedua dan isolat MTB dinyatakan resisten jika 
fluorosensi terjadi bersamaan sampai dua hari kemudian dibandingkan kontrolnya. 
Cara manual ini dapat pula diterapkan untuk uji kepekaan langsung dari sputum. Cara 
MGIT ini telah diakui oleh Ferderal Drug Administration (FDA) Amerika dan setara 
dengan uji kepekaan cara konvensional maupun BACTEC radiometrik 
(Sjahrurachman, 2008).  
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c. Uji Reduktase Nitrat 
  Uji nitrat reduktase (NRA) adalah teknik yang didasarkan pada kapasitas M. 
tuberkulosis untuk mengubah  nitrat menjadi Nitrit, yang dideteksi dengan 
menambahkan reagen Griess ke medium. Dengan memasukkan 1 mg/ml potasium 
nitrat (KNO3) dalam media LJ, reduksi nitrat dapat dideteksi dengan menggunakan 
pereaksi Griess, yang menghasilkan reaksi berwarna dengan adanya rifampisin atau 
isoniazid pada konsentrasi kritis, kemunculan warna merah-pink untuk mengindikasi 
adanya pertumbuhan yang diartikan sebagai resistensi terhadap obat. Hasil bisa 
didapat lebih cepat dibandingkan dengan deteksi makroskopis koloni, karena NRA 
menggunakan deteksi penurunan nitrat sebagai indikator (Ködmön, 2016, hal. 79). 
d. Metode Microscopically Observed Drug Susceptibility (MODS) 
 Metode Microscopically Observed Drug Susceptibility merupakan metode 
biakan untuk kuman M. tuberculosis dengan media Middlebrook 7H9 yang sekaligus 
dapat mendeteksi kepekaan obat TB secara mikroskopik. Uji kepekaan tersebut 
difasilitasi dengan Middlebrook 7H9 ditambah obat anti-TB. Metode MODS 
mempunyai sensitivitas yang lebih tinggi dibandingkan dengan metode biakan yang 
lain dan dapat mendeteksi lebih cepat pertumbuhan M. tuberculosis dengan biaya 
yang relatif lebih murah serta cara yang mudah. 
 Metode MODS dapat digunakan untuk mendiagnosis yang sensitif (DST),  
monoresisten dan multidrug resisten (MDR) dengan cepat dibandingkan dengan 
pengujian konversional. Metode MODS telah dilaporkan memiliki kepekaan 97,8%, 
dan spesifitas 99,6% (Hardy Diagnostics, 2012, hal. 6). 
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F. Tinjauan Islam 
Kebutuhan akan obat-obatan di era modern seperti sekarang ini sangat besar 
seiring dengan banyaknya berbagai penyakit yang muncul di kalangan masyarakat. 
Dan salah satu penyakit yang paling berbahaya saat ini adalah tuberkulosis yang 
disebabkan oleh Mycobacterium tuberculosis. Oleh karena itu, dengan munculnya 
berbagai penyakit di kalangan masyarakat maka masyarakat dituntut untuk 
menggunakan akal pikirannya yang juga merupakan pemberian dari sang khalik 
sebagaimana dijelaskan dalam surah Ali-imran (3): 190-191 yang firmannya: 
                             
                          
                        
 
Terjemahnya: 
“Sesungguhnya dalam penciptaan langit dan bumi, dan silih bergantinya 
malam dan siang terdapat tanda-tanda bagi orang-orang yang berakal, 
(yaitu) orang-orang yang mengingat Allah sambil berdiri atau duduk 
atau dalam keadaan berbaring dan mereka memikirkan tentang 
penciptaan langit dan bumi (seraya berkata): "Ya Tuhan Kami, Tiadalah 
Engkau menciptakan ini dengan sia-sia, Maha suci Engkau, Maka 
peliharalah Kami dari siksa neraka.” (Departemen Agama RI, 2014). 
 
Dari ayat diatas, kita dapat mengambil pelajaran bahwa Allah swt. 
memberikan akal kepada manusia untuk digunakan dengan sebaik-baiknya dalam 
mengkaji hasil ciptaan Allah yang terdapat di sekitar kita. Salah satunya adalah 
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dengan melakukan penelitian ini, dimana tujuannya adalah untuk memperoleh obat 
baru dari tumbuhan botto-botto (Chromolaena odorata) yang dapat digunakan 
sebagai obat anti tuberkulosis. 
Allah berfirman dalam Q. S. Asy-syuara (26) : 7.  
                          
Terjemahnya : 
“Dan apakah mereka tidak memperhatikan bumi, berapakah 
banyaknya kami tumbuhkan di bumi itu berbagai macam tumbuh-
tumbuhan yang baik?” (Departemen Agama RI, Al Qur’an dan 
Terjemahan, 1989 : 572). 
 
Dalam kitab Tafsir al-Mishbah, dijelaskan bahwa ayat ini membuktikan-
melalui uraian keniscayaan dan ke-Esaan Allah swt, karena aneka tumbuhan yang 
terhampar di persada bumi sedemikian banyak dan bermanfaat lagi berbeda-beda 
jenis rasa dan warna, namun keadaannya konsisten (Shihab, 2009). 
Dari ayat tersebut kita dapat mengambil pelajaran bahwa Allah SWT telah 
menciptakan berbagai macam tumbuhan-tumbuhan yang baik di muka bumi ini. 
Dengan begitu, kita dapat memanfaatkan tumbuhan-tumbuhan baik tersebut, salah 
satunya dalam pengobatan.  
 Firman Allah swt dalam QS. Al An’am / 6 : 99.  
                                
                             
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                                 
            
Terjemahnya: 
"Dan dialah yang menurunkan air hujan dari langit, lalu kami 
tumbuhkan dengan air itu segala macam tumbuh-tumbuhan. Maka kami 
keluarkan dari tumbuh-tumbuhan itu tanaman yang menghijau. kami 
keluarkan dari tanaman yang menghijau itu butir yang banyak; dan dari 
mayang korma mengurai tangkai-tangkai yang menjulai, dan kebun-
kebun anggur, dan (Kami keluarkan pula) zaitun dan delima yang serupa 
dan yang tidak serupa. perhatikanlah buahnya di waktu pohonnya 
berbuah dan (perhatikan pulalah) kematangannya. Sesungguhnya pada 
yang demikian itu ada tanda-tanda (kekuasaan Allah) bagi orang-orang 
yang beriman" (Q.S Al-An'am: 99). 
 
  Menurut Jamaluddin Mahran dalam bukunya Al-Qur’an Bertutur Tentang 
Makanan & Obat-obatan, bahwa ayat ini menerangkan tentang kekuasaan Allah yang 
menurunkan hujan dari awan, lantas mengeluarkan tumbuhan dari berbagai jenis, 
menumbuhkan tanaman, lalu mengistimewakan salah satu organ tubuhnya yakni daun 
untuk menjadi piranti penghasil zat hijau yang penting untuk memasak bahan 
makanan. Perhatikanlah keteraturan dan keindahan buahnya, bagaimana ia diciptakan 
sampai matangnya, bagaimana ia disempurnakan bentuknya yang beraneka (Mahran, 
2005). 
  Dari ayat tersebut dijelaskan dari tumbuhan-tumbuhan tersebut terdapat 
bagian yang menghijau yaitu daun. Sesuai dengan penelitian ini, yaitu memanfaatkan 
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tanaman hijau tersebut berupa daun botto-botto (Chromolaena odorata) sebagai obat 
baru dalam pengobatan tuberkulosis. 
  Daun merupakan suatu bagian tumbuhan yang penting dan pada umumnya 
tiap tumbuhan mempunyai sejumlah besar daun. Alat ini hanya terdapat pada batang 
saja dan tidak pernah terdapat pada bagian lain pada tubuh tumbuhan. Daun biasanya 
tipis melebar, kaya akan suatu zat warna hijau yang dinamakan klorofil, oleh karena 
itu daun biasanya berwarna hijau dan menyebabkan tumbuhan atau daerah-daerah 
yang ditempati tumbuh-tumbuhan nampak hijau pula. Daun ini mempunyai umur 
yang terbatas, akhirnya akan runtuh dan meninggalkan bekas pada batang 
(Tjitrosoepomo P. , 2007). 
  Bentuk daun yang tipis melebar, warna hijau, dan duduknya pada batang yang 
menghadap ke atas itu memang sudah selaras dengan fungsi daun bagi tumbuh-
tumbuhan, yaitu sebagai : 
1. Pengambilan zat-zat makanan  (resorbsi), terutama yang berupa zat gas 
(CO2)    
2. Pegolahan zat-zat makanan (asimilasi) 
3. Penguapan air (transpirasi) 
4. Pernafasan (respirasi) (Tjitrosoepomo P. , 2007). 
Setiap daun mempunyai kandungan senyawa yang berbeda-beda, sehingga 
aktifitas farmakologi dari masing-masing daun juga berbeda. Allah SWT 
menciptakan daun yang beraneka ragam, sehingga manfaatnya juga berbeda-beda. 
Daun yang mempunyai kandungan senyawa flavanoid dapat digunakan sebagai 
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antioksidan dan antibakteri. Sedangkan daun yang mempunyai kandungan senyawa 
fenol dan alkaloid dapat digunakan sebagai antibakteri.    
  Dengan banyaknya tumbuhan yang dapat dimanfaatkan terutama sebagai obat, 
maka Rasulullah saw, memerintahkan kita untuk berobat ketika terkena penyakit, 
sebagaimana hadist yang diriwayatkan oleh Bukhari r.a bahwa Rasulullah saw. 
bersabda: 
Dari Jabir r.a bahwa Rasulullah bersabda:   
  و ِهْي ل  ع ُ هاللَّ ىهل  ص ِّيِبهنلا ْن  ع ُهْن  ع ُ هاللَّ  يِض  ر  ة  رْي  ُره يِبأ ْن  ع  مهل  سَ
 ًءا فِش ُه ل  ل  زْن أ هِلَّإ ًءا  د ُ هاللَّ  ل  زْن أ ا  م  لا ق 
Artinya: 
Dari Abu Hurairah radliallahu 'anhu dari Nabi shallallahu 'alaihi wasallam 
beliau bersabda: Tidaklah Allah turunkan penyakit kecuali Allah turunkan 
pula obatnya (Mushin, 1994: 938). 
 Menurut Muhadi & Muadzin dalam bukunya Semua Penyakit Ada Obatnya, 
prinsip pengobatan didalam penyembuhan penyakit ala Rasulullah saw. diterapkan 
tertentu sebagai pedoman yang perlu diketahui dan dilaksanakan. Rasulullah saw. 
mengajarkan supaya obat yang dikonsumsi si penderita harus halal dan baik. Allah 
swt. yang menurunkan penyakit kepada seseorang, maka Dia-lah yang 
menyembuhkannya. Jika kita menginginan kesembuhan dari Allah swt. maka obat 
yang digunakan juga harus baik dan diridhai oleh Allah swt. karena Allah melarang 
memasukkan barang yang haram dan merusak ke dalam tubuh kita (Muadzin, 2009). 
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Pengobatan dengan tumbuhan telah lama dilakukan bahkan sejak zaman 
Nabi Muhammad SAW. Seperti penggunaan air zam-zam, madu dan jintan hitam 
(Habbatussauda) dalam mengobati berbagai penyakit. Rasulullah SAW bersabda, 
“Sesungguhnya di dalam habbatussauda terdapat penyembuh bagi segala macam 
penyakit, kecuali kematian” (HR. Bukhari).  
Madu sebagai sebagai obat tidak hanya terdapat dalam hadits Rasulullah, 
namun juga dijelaskan dalam firman Allah SWT, yang artinya : 
“Kemudian makanlah dari tiap-tiap (macam) buah-buahan dan tempuhlah 
jalan Tuhan-mu yang telah dimudahkan (bagimu). Dari perut lebah itu keluar 
minuman (madu) yang bermacam-macam warnanya, di dalamnya terdapat  obat yang 
menyembuhkan bagi manusia. Sesungguhnya pada demikian itu benar-benar terdapat 
tanda (Kebesaran Allah) bagi orang-orang yang memikirkan. (QS. An-Nahl : 69). 
 
Untuk itu, seiring berkembangnya zaman,  pengobatan dengan obat herbal 
atau yang berasal dari tumbuhan telah banyak digunakan bahkan telah terbukti 
khasiatnya melalui berbagai penelitian ilmiah.  
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BAB III 
METODOLOGI PENELITIAN 
A. Jenis Penelitian 
Penelitian ini bersifat eksperimental kuantitatif. 
B. Waktu dan Tempat Penelitian 
1. Waktu Penelitian 
Penelitian ini dilakukan pada tanggal 14 Maret – 20 Juni 2017. 
2. Tempat Penelitian 
Penelitian ini dilakukan di Laboratorium Biofarmasi, Jurusan Farmasi 
Fakultas Ilmu Kesehatan Universitas Islam Negeri Alauddin Makassar, dan 
Laboratorium HUM-RC Pusat Penelitian Kedokteran & Kesehatan Universitas 
Hasanuddin di RS. Wahidin.  
C. Pendekatan penelitian 
Penelitian ini merupakan penelitian True Experimental dengan desain 
penelitian Control Group Post Test Only. Dalam desain ini, terdapat dua kelompok 
yaitu kelompok yang diberi perlakuan disebut kelompok eksperimen dan kelompok 
yang tidak diberi perlakuan disebut kelompok kontrol (Siswanto, S.Ap., M.M, 2014). 
D. Alat dan Bahan 
1. Alat  
  Peralatan yang digunakan  yaitu batang pengaduk, chamber, corong, 
effendorf, gelas kimia (pyrex®), gelas ukur (pyrex®), inkubator (Hirayama®), lampu 
UV 254 dan 366, Laminar air Flow (Thermo®), lumpang dan alu, mikroskop, oven, 
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pipet mikro (Bio-Rad), pipet non pyrogenic 25 ml (Coston®), pipet tetes, plate 24 
well (Nunclon®), plate tetes, rotary evaporator (heildoph®),  sendok besi, sentripuge, 
seperangkat alat kromatografi cair vakum, timbangan (Deltarange®), tabung reaksi 
(pyrex®), tabung sentripuge, timbangan analitik (kern®), toples, Tip (Sorenson®), 
valcon (Biologix®) vial, vortex (Heidolph®),  
2. Bahan  
  Bahan-bahan yang digunakan dalam penelitian adalah aquadest, casiton 
(Bacto®), daun botto-botto (Chromolaena odorata), dimetil sulfoksida (DMSO), etil 
asetat (Brataco®), H2SO4 P, isoniazid, isolat bakteri H37RV,  gliserol, lempeng KLT, 
metanol (Brataco®),  middlebrook 7H9 (Difco®), n-heksan (Brataco®), nutrien 
OADC (oxalid axid, albumin, destrosa, dan katalase) (BD®),  pereaksi (AlCl3, FeCl3,  
Liebermann-Buchard, dragendroff,  mayer,  wagner ), silika GF 254, dan PANTA 
(polymyxin, amphotericin B, nalidixic acid, trimethoprim and azlocillin) (BD®). 
E. Prosedur Kerja 
1. Penyiapan sampel 
Sampel penelitian diambil di daerah Samata, Kab.Gowa, Sulawesi Selatan, 
sebanyak 10 kg basah, kemudian dibersihkan dari kotoran dan dicuci dengan air 
mengalir, kemudian dikeringkan tanpa terkena sinar matahari langsung. Setelah itu 
diserbukkan.    
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2. Ekstraksi sampel secara maserasi 
 Sampel daun botto-botto (Chromolaena odorata) yang telah diserbukkan 
dimasukkan ke dalam wadah untuk proses maserasi, dibasahi dengan pelarut metanol 
hingga semua simplisia terbasahi, diaduk kemudian ditambahkan kembali metanol 
hingga simplisia terendam. Wadah maserasi ditutup dan disimpan selama 3 x 24 jam 
di tempat yang terlindung dari sinar matahari langsung sambil sesekali diaduk. 
Selanjutnya disaring. Filtrat dan ampas dipisahkan dalam wadah yang berbeda, ampas 
yang didapatkan dimaserasi kembali dengan menggunakan pelarut metanol, proses ini 
dilakukan hingga cairan penyari tidak dapat lagi menarik senyawa yang terdapat 
dalam sampel yang ditandai dengan jernihnya cairan penyari. Sedangkan filtrat yang 
telah didapatkan, dipekatkan  dengan  menggunakan rotary evaporator kemudian 
diangin-anginkan hingga kering. 
3. Metode partisi  
 Ekstrak kental metanol sebanyak 24,54 gr dimasukkan ke dalam lumpang. 
Pelarut n-heksan ditambahkan sedikit demi sedikit ke dalam lumpang kemudian 
digerus. Hasil gerusan dimasukkan ke dalam tabung sentrifuge dan disentrifugasi 
dengan kecepatan 3000 rpm selama 7 menit. Ekstrak yang telah disentrifugasi akan 
menghasilkan pemisahan antara ekstrak larut heksan dan ekstrak tidak larut heksan. 
Sentrifuge dilakukan sampai ekstrak larut n-heksan berwarna bening mendekati 
semula. Ekstrak yang larut n-heksan kemudian ditampung pada mangkuk. Ekstrak 
yang tidak larut n-heksan digerus kembali dengan penambahan etil asetat sedikit demi 
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sedikit dan disentrifugasi kembali sehingga akan menjadi ekstrak yang larut etil dan 
tidak larut etil.  
4. Metode fraksinasi (Kromatografi cair vakum) 
  Fraksinasi dilakukan dengan metode KCV (Kromatografi cair vakum), hasil 
partisi larut etil daun Botto-botto (Chromolaena odorata L.) ditimbang sebanyak 3,2 
g, kemudian ditambahkan  sebagian silika GF 254 secara sedikit demi sedikit sambil 
diaduk hingga homogen, hingga terbentuk bubur ekstrak dan silika. Dimasukkan ke 
dalam senterglass sisa silika GF 254 dan dimanpatkan, kemudian ditambahkan bubur 
ekstrak ke dalam senterglass dan dimanpatkan, dan ditutup dengan kertas saring pada 
bagian atasnya.  Cairan pengelusi adalah eluen pertama yang akan digunakan, 
ditambahkan melalui dinding kolom dijalankan sehingga eluen turun dan mengelusi 
komponen kimia. Fraksi-fraksi yang diperoleh diuapkan, kemudian diamati profil 
KLT-nya.  
Tabel 4 Perbandungan Eluen KCV 
No. Eluen Perbandingan Volume (ml) 
1 n-Heksan : Etil asetat 6 : 1 110 
2 n-Heksan : Etil asetat 4 : 1 110 
3 n-Heksan : Etil asetat 2 : 1 110 
4 n-Heksan : Etil asetat 1 : 2 110 
5 n-Heksan : Etil asetat 1 : 4 110 
6 n-Heksan : Etil asetat 1 : 6 110 
7 n-Heksan : Etil asetat 1 : 8 110 
8 n-Heksan : Etil asetat 1 : 10 110 
9 Etil asetat - 110 
10 Etil asetat – Metanol 10 : 1 110 
11 Etil asetat – Metanol 8 : 1 110 
12 Etil asetat – Metanol 6 : 1 110 
13 Etil asetat – Metanol 4 : 1 110 
14 Etil asetat – Metanol 2 : 1 110 
15 Metanol - 110 
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5. Identifikasi komponen senyawa 
a. Uji alkaloid 
Ekstrak sebanyak 5 mg digerus dengan penambahan kloroform hingga larut. 
Ditambahkan 0,5 ml asam sulfat 1 M, kemudian dikocok perlahan. Didiamkan 
beberapa saat sampai terbentuk dua lapisan. Lapisan atas yang jernih dibagi dua, 1 
bagian ditambahkan 2-3 tetes pereaksi dragendorff dan bagian berikutnya 
ditambahkan 2-3 tetes pereaksi mayer. Endapan merah bata yang terbentuk oleh 
pereaksi dragendorf dan endapan putih oleh pereaksi mayer menunjukan adanya 
senyawa alkaloid (Fransworth, 1996). 
b. Uji Flavonoid 
Sebanyak 5 mg ekstrak dilarutkan dalam 5 ml air panas, didihkan selama 5 
menit, lalu disaring. Filtrat yang didapat lalu dilarutkan dan ditambahkan AlCl3, 
Dikocok dan biarkan terpisah. Terbentuknya warna merah, kuning atau jingga pada 
lapisan etanol menunjukan adanya senyawa flavonoid. 
c. Uji Saponin 
  Ekstrak dilarutkan dalam 10 ml air panas, lalu biarkan hingga dingin. Setelah 
dingin lalu dikocok kuat secara vertikal selama 10 detik. Terbentuknya busa yang 
stabil setinggi 1 cm dan bila ditambahkan HCL 1% 1 tetes busa tetap stabil 
menunjukan adanya senyawa saponin (Tiwari, 2011). 
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d. Uji Steroid 
Sebanyak 5 mg ekstrak dilarutkan dan disaring. Kemudian filtrat ditambahkan 
beberapa tetes reagen Liebermann-Buchard. Terbentuknya warna hijau atau kebiruan 
menandakan adanya steroid.  
e. Uji Fenol  
Sebanyak 0,5 gram ekstrak dilarutkan dengan 2 ml etanol 96% dan 
ditambahkan 3 tetes larutan FeCl. Terbentuknya warna hitam kebiruan 
mengindikasikan adanya senyawa fenol (Tiwari, 2011) 
6. Uji Aktivitas Antituberkulosis (Ködmön, 2016) 
a. Pembuatan media cair MiddleBrook 7H9 
Ditimbang 0,65 g Middlebrook 7H9 dan casiton 0,138 g kemudian 
dimasukkan dalam wadah, ditambahkan 0,34 ml gliserol ke dalam wadah dan 
dicukupkan dengan aquadest hingga 100 ml. Dikocok sampai homogen, disterilisasi 
menggunakan auotoklaf ±20 menit pada suhu 121ºC. 
b. Pembuatan stok larutan fraksi 2500 ppm 
Ditimbang 25 mg tiap fraksi dan dimasukkan ke dalam wadah vial. 
Ditambahkan 500 µl DMSO ke dalam masing-masing vial kemudian dihomogenkan 
dengan magnetik stirrer. Sampel disimpan sebagai larutan stok fraksi.  
c. Suspensi bakteri Mycobacterium tuberculosis 
Diambil larutan media cair middlebrook 7H9 sebanyak 25 ml, dan 
ditambahkan OADC 2,5 ml, PANTA + 4 OADC 0,5 ml, dan dihomogenkan. 
Kemudian ditambahkan  bakteri Mycobacterium tuberculosis strain H37RV sebanyak 
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1 ml, dan disuspensikan ke dalam tabung steril yang berisi 25 ml media middlebrook 
7H9 dan dihomogenkan. 
d. Metode MODS (Microscopically Observed Drug Susceptibility) 
Disiapkan  plate 24 well  untuk strain H37RV. Dipipet 50 µl DMSO 
kemudian ditambahkan ke plat H37RV (masing-masing duplo) sebagai kontrol 
negatif. Dipipet 50 µl obat isoniazid kemudian ditambahkan ke plat H37RV (masing-
masing duplo) sebagai kontrol positif. Selanjutnya dipipet 50 µl ekstrak/partisi/fraksi  
uji ke dalam well\piring H37RV (masing-masing duplo). Setelah itu, ditambahkan 950  
µl suspensi bakteri ke dalam seluruh well pada plat lalu dihomogenkan. Kemudian 
diinkubasi di inkubator selama 7 hari dengan suhu 37º C dan diamati pada mikroskop 
fluoroscence. 
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BAB IV 
HASIL DAN PEMBAHASAN 
A. Hasil Penelitian 
1. Ekstrak 
  Dari 10 kg sampel daun botto-botto basah menjadi 5 kg sampel daun botto-
botto kering yang di maserasi dengan pelarut metanol sebanyak 17,5 L, diperoleh 
ekstrak kental sebanyak 275,4 g.  
% Rendamen    = 274,42 𝑔𝑟𝑎𝑚
5000 𝑔𝑟𝑎𝑚
𝑥 100%  = 5, 49 % 
 
2. Partisi 
Ekstrak metanol daun botto-botto (Chromolaena odorata L.), di partisi dengan 
metode partisi cair-padat menggunakan pelarut n-Heksan sebanyak 4 L dan etil asetat 
sebanyak 2 L. Maka diperoleh hasil partisi seperti pada tabel 5. 
Tabel 5 Hasil partisi sampel daun botto-botto (Chromolaena odorata L.) 
Sampel Hasil Partisi Berat Hasil 
Partisi 
Ekstrak metanol daun botto-botto 24 
gr 
n-Heksan 339,4 mg 
Etil Asetat 3951,1 mg 
Tidak Larut Etil Asetat 1045,5 mg 
 
3. Fraksinasi 
 Hasil partisi larut etil asetat dari ekstrak metanol daun botto-botto 
(Chromolaena odorata) di fraksinasi dengan metode kromatografi cair vakum (KCV) 
sebanyak 3,2 g dengan perbandingan eluen n-heksan – etil asetat 1:2 sebanyak 15 
perbandingan dengan volume 110 ml tiap perbandingan  dengan total volume pelarut 
yang digunakan n-heksan 462,1 ml dan etil asetat 1,091 L. Sehingga diperoleh hasil 
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15 fraksi yang kemudian digabung menjadi 7 fraksi yang sama melalui penampakan 
bercak lampu UV 254 nm dan 366 nm pada tabel 6. 
Tabel 6 Hasil penggabungan fraksi 
No Fraksi Fraksi Gabungan  Berat  
1 A Fraksi 2-3 94,8 mg  
2 B Fraksi 4 816,5 mg 
3 C Fraksi 5 760,5 mg  
4 D Fraksi 6 250 mg 
5 E Fraksi 7-10 116,7 mg 
6 F Fraksi 11- 14 197,6 mg 
7 G Fraksi 15 420 mg 
 
4. Uji Golongan Senyawa 
  Hasil fraksinasi kemudian  diidentifikasi dengan uji golongan senyawa yang 
diujikan dengan beberapa reagen yaitu AlCl3, FeCl3, mayer, dragendroff, liebermann-
Buchard, dan wagner. 
 Tabel 7 Hasil Identifikasi Senyawa 
No 
  
Sampel 
  
 Golongan Senyawa Kesimpulan 
Alkaloid  Steroid  Flavonoid Fenol 
1 Ekstrak + + + + Alkaloid, steroid, 
flavonoid, dan fenol 
2 Partisi larut 
n-heksan 
+ - - - Alkaloid dan fenol 
3 Partisi tidak 
larut etil 
+ - + - Alkaloid dan 
flavonoid 
4 Partisi larut 
etil 
+ - + - Alkaloid dan 
flavonoid 
5 Fraksi A + - - + Alkaloid dan fenol 
6 Fraksi B + + - + Alkaloid, steroid,  
dan fenol 
7 Fraksi C + - - + Alkaloid dan fenol 
8 Fraksi D + - + + Alkaloid, flavonoid, 
dan fenol  
9 Fraksi E + - + + Alkaloid, flavonoid, 
dan fenol 
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10 Fraksi F + - + + Alkaloid, flavonoid, 
dan fenol 
11 Fraksi G - - - + fenol 
 
Keterangan :  
+ : Mengandung  
  ̶ : Tidak Mengandung 
 
5. Uji antituberkulosis 
  Sampel (ekstrak, partisi, dan fraksi-fraksi) dengan konsentrasi 2500 ppm 
diujikan dengan metode MODS pada plate 24 well dengan bakteri Mycobaterium 
tuberculosis strain H37RV yang diamati pada hari ke-7 menggunakan mikroskop. 
Dengan kontrol (-) menggunakan DMSO, dan kontrol (+) menggunakan obat 
isoniazid. Hasil yang diperoleh sesuai dengan tabel 8. 
Tabel 8 Hasil uji Antituberkulosis 
No  Sampel Uji antituberkulosis Keterangan  
1 Kontrol (-) Tidak Menghambat Dapat diamati 
2 Kontrol (+) Menghambat Dapat diamati 
3 Ekstrak - Tidak dapat diamati 
4 Partisi larut heksan Menghambat Dapat diamati 
5 Partisi tidak larut etil - Tidak dapat diamati 
6 Partisi larut etil  - Tidak dapat diamati 
7 Fraksi B Menghambat Dapat diamati 
8 Fraksi C Menghambat Dapat diamati 
9 Fraksi D Menghambat Dapat diamati 
10 Fraksi E Menghambat Dapat diamati 
11 Fraksi F - Tidak dapat diamati 
12 Fraksi G Menghambat  Diamati 
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B. Pembahasan 
Tuberkulosis (TB) adalah suatu penyakit infeksi yang menular, disebabkan 
oleh kuman Mycobacterium tuberculosis. Penularan langsung terjadi melalui aerosol 
yang mengandung kuman tuberkulosis. Penyakit ini dapat menyerang semua 
kelompok umur dan semua organ tubuh manusia, terutama paru. Tingginya angka 
default serta penggunaan obat-obat tuberkulosis lini pertama dan kedua yang tidak 
rasional khususnya oleh rumah sakit dan sektor swasta  memberikan tantangan ke 
depan yang besar dalam masalah TB-MDR dan bahkan TB-XDR telah ditemukan di 
Indonesia. Menurut perkiraan WHO secara nasional angka MDR sekitar 2-3% untuk 
kasus baru di Indonesia (Direktorat Jendral Bina Upaya Kesehatan, 2012, hal. 1-2) 
Mycobacterium tuberculosis strain H37RV adalah strain tuberkulosis yang 
paling banyak digunakan dalam penelitian. Bakteri ini pertama kali diisolasi oleh Dr. 
Edward R baldwin pada tahun 1905. Strain ini berasal dari seorang pasien berusia 19 
tahun dengan penyakit tuberkulosis paru klinis di Newyork. Seiring waktu, strain ini 
memiliki virulensi yang bervariasi. H37R merupakan strain yang kurang ganas, H37S 
merupakan strain yang  ganas, dan H37RV merupakan strain yang lebih ganas 
(Virulent).  
  Tanaman botto-botto telah banyak digunakan sebagai tanaman obat yang telah 
terbukti memiliki aktivitas penyembuhan luka, antibakteri, antimalaria, antiinflamasi, 
antioksidan, analgesik dan antiimunosupresif, sitotoxic, antifungi, dan efektif untuk 
kanker payudara. 
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  Kandungan kimia dari tanaman ini ialah flavonoid (yaitu, rhamnetin, 
tamarixetin, ombuin, kaempferid, isosakuranetin, odoratin, rhamnocitrin, laciniatin, 
acacetin, luteolin), fenolik (seperti p-cumaric, ferulic, asam vanilic), alkaloid, dan 
kaya akan esensial oil seperti α-pinene, β-pinene, germacrene D, β-copaen-4-alpha-
ol, β-caryophylene, geigerene, pregeijerene, cadinene, camphor, limonene (Finnie, 
2015).    
  Ekstraksi adalah proses penarikan senyawa dengan pelarut tertentu. 
Penggunaan pelarut metanol pada proses ekstraksi untuk menarik senyawa-senyawa 
yang ada pada daun botto-botto. Pelarut metanol ini bersifat semipolar yang dapat 
melarutkan senyawa kimia yang memiliki kepolaran tinggi maupun kepolaran rendah 
dalam simplisia, sulit ditumbuhi jamur dan bakteri, mudah diuapkan serta relatif lebih 
murah. Hasil ekstraksi sampel daun botto-botto diperoleh sebanyak 275,4 g dari 5 g 
simplisia. 
  Partisi merupakan tahap awal pemurniaan ekstrak. Partisi menggunakan dua 
pelarut yang tak bercampur yang ditambahkan ke dalam ekstrak. Partisi 
menggunakan dua pelarut tak bercampur yang kepolarannya meningkat. Partisi 
biasanya melalui dua tahap yaitu n-heksan untuk menghasilkan senyawa non polar di 
lapisan organik, air/diklorometan atau air/etil asetat untuk membuat fraksi agak polar 
di lapisan organik. Partisi dapat memberikan pemisahan yang sangat baik terutama 
untuk senyawa-senyawa yang memiliki kelarutan yang sangat berbeda (Heinrich, 
2005). Hasil partisi yang diperoleh dari ekstrak metanol daun botto-botto yaitu, partisi 
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larut n-heksan sebanyak 339,4 mg, partisi tidak larut etil sebanyak 1045,5 mg, dan 
partisi larut etil sebanyak 3951,1 mg.  
  Kromatograpi lapis tipis (KLT) merupakan salah satu metode yang paling 
banyak digunakan dan paling umum untuk memurnikan sejumlah kecil komponen (2-
4). Metode ini menggunakan lempeng kaca atau aluminium yang telah dilapisi 
dengan penyerap (misalnya silika gel) dengan ketebalan tertentu. Campuran senyawa 
diisikan 1-2 cm dari tepi dasar lempeng berupa bercak ataupun pita memanjang. 
Lempeng kemudian dimasukkan ke dalam bejana kromatografi berisi pelarut yang 
telah ditentukan sebelumnya yang akan meresap naik ke di dalam lempeng dan 
memisahkan campuran berdasarkan polaritas komponennya (Heinrich, 2005). Hasil 
identifikasi KLT yang diperoleh dari partisi larut etil dengan pelarut n-heksan-etil 
asetat ialah 1:2 yang kemudian dilanjutkan ke fraksinasi.   
  Fraksinasi pada prinsipnya adalah proses penarikan senyawa pada partisi larut 
etil asetat 3 gram dengan menggunakan dua macam pelarut yang tidak saling 
bercampur. Pelarut yang umumnya dipakai untuk fraksinasi adalah n-heksan, etil 
asetat, dan metanol. Untuk menarik lemak dan senyawa non polar digunakan n-
heksan, etil asetat untuk menarik senyawa semi polar, sedangkan metanol untuk 
menarik senyawa-senyawa polar. Dari proses ini dapat diduga sifat kepolaran dari 
senyawa yang akan dipisahkan. Sebagaimana diketahui bahwa senyawa-senyawa 
yang bersifat non polar akan larut dalam pelarut yang non polar sedangkan senyawa-
senyawa yang bersifat polar akan larut dalam pelarut yang bersifat polar juga 
(Mutiasari, IR, 2012). 
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Adapun hasil yang diperoleh pada fraksinasi diperoleh 15 fraksi yang 
kemudian digabung menjadi 7 fraksi. Fraksi 2-3 (fraksi A) sebanyak 94,8 mg, fraksi 4 
(fraksi B) sebanyak 816,5 mg, fraksi 5 (fraksi C) sebanyak 760,5 mg, fraksi 6 (fraksi 
D) sebanyak 250 mg, fraksi 7-10 (fraksi E) sebanyak 116,7 mg, fraksi 11-14 (fraksi 
F) sebanyak 197,6 mg, fraksi 15 (fraksi G) sebanyak 420 mg. Dan hasil identifikasi 
senyawa yang diperoleh, untuk sampel ekstrak metanol mengandung senyawa 
alkaloid, steroid, flavonoid, dan fenol. Partisi larut heksan mengandung alkaloid. 
Partisi tidak larut etil mengandung senyawa alkaloid dan flavonoid. Partisi larut etil 
mengandung senyawa alkaloid dan flavonoid.  Fraksi A mengandung senyawa 
alkaloid dan tanin. Fraksi B mengandung senyawa alkaloid, steroid dan tanin. Fraksi 
C mengandung senyawa alkaloid dan tanin. Fraksi D mengandung senyawa alkaloid, 
flavonoid dan tanin. Fraksi E mengandung senyawa alkaloid, flavonoid dan tanin. 
Fraksi F mengandung senyawa alkaloid, flavonoid dan tanin. Fraksi G mengandung 
senyawa steroid dan tanin, 
  Pada uji antituberkulosis digunakan metode MODS, karena pada metode ini 
memiliki beberapa kelebihan yaitu penggunaan media cair (middlebrook 7H9) 
sehingga bakteri lebih cepat berkembangbiak, terdapat kandungan nutrisi pada media 
cair yaitu OADC (oxalid axid, albumin, destrosa, dan katalase) sebagai nutrisi 
pertumbuhan bakteri dan PANTA (polymyxin, amphotericin B, nalidixic acid, 
trimethoprim and azlocillin) sebagai antibiotik untuk mencegah adanya pertumbuhan 
bakteri lain (selain bakteri Mycobacterium tuberculosis) pada medium, waktu 
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pengerjaan berlangsung cepat, sekitar 7-14 hari.. Dan dilakukan pengamatan 
langsung di bawah mikroskop.  
  Pada metode MODS, plat yang digunakan adalah plat 24 well, dengan 
kapasitas tiap well (sumuran) adalah 1 ml. Dalam 1 ml mengandung 940 µl media 
MODS, 10 µl bakteri tuberkulosis, dan 50 µl ekstrak. Perbandingan ini merupakan 
perbandingan yang terbaik untuk pengujian MODS.    
  Adapun hasil dari pengujian antituberkulosis, dengan Mycobacterium 
tuberculosis strain H37Rv diperoleh hasil untuk kontrol (-) dengan perlakuan 
penambahan DMSO terdapat pertumbuhan bakteri, untuk kontrol (+) dengan 
perlakuan penambahan obat isoniazid tidak terdapat pertumbuhan bakteri,  sampel 
partisi larut heksan diperoleh hasil dapat menghambat pertumbuhan bakteri, hal ini 
ditandai dengan adanya bakteri Mycobacterium tuberculosis yang membentuk cord 
pada sumuran dengan jumlah yang sedikit dibandingkan kontrol negatif.  pada sampel  
fraksi B, fraksi C, fraksi D, fraksi E, fraksi G, diperoleh hasil tidak ada pertumbuhan 
bakteri. Untuk sampel ekstrak, partisi larut etil, partisi tidak larut etil, dan fraksi F 
tidak dapat diamati, hal ini disebabkan karena konsentrasi ekstrak yang tinggi 
sehingga sampel menutupi permukaan sumuran.     
(Suksamrarn A. C., 2004), telah melakukan penelitian yang berjudul 
“Antimycobacterial activity and cytotoxicity of flavonoids from the flowers of 
Chromolaena odorata”. Dalam penelitiannya, mereka mengisolasi senyawa 
flavonoid yang terdapat pada daun botto-botto, yang kemudian diujikan pada 
Mycobacterium tuberculosis strain H37Ra dengan metode microplate alamar blue 
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assay (MABA). Dari hasil penelitiaanya, dapat disimpulkan bahwa senyawa 
flavonoid yang dapat menghambat pertumbuhan Mycobacterium tuberculosis adalah 
senyawa isosakuratenin, 4’-Hydroxy-5,6,7-trimethoxyflavanone, acacetin dan 
luteolin.    
Senyawa flavonoid merupakan golongan senyawa polifenol yang bersifat 
sebagai antimikroba. Golongan fenolik ini di duga menjadi salah satu komponen yang 
bertanggung jawab menghambat pertumbuhan mikroba. Cara kerja senyawa fenol 
dalam membunuh mikroorganisme yaitu dengan mendenaturasi protein sel bakteri 
dan merusak membran sel tanpa dapat diperbaiki lagi. (Pelczar, Michael J, 2008) 
Berbagai mekanisme flavonoid sebagai antibakteri ialah : (Lamb, Cushnie, 
& J., 2005) 
1. Penghambatan sistesis asam  nukleat 
2. Penghambatan fungsi membran sitoplasma 
3. Penghambatan metabolisme energi 
Berbagai flavonoid telah diidentifikasi mempunyai sifat antimikroba yaitu 
apigenin, galangin, pinocembrin, ponciretin, sophoraflavanone G dan turunannya, 
naringin dan naringenin, epigallocatechin gallate dan turunannya, luteolin dan 
luteolin 7-Glukosida, kuersetin, 3-O-methylquercetin dan berbagai quercetin 
glikosida,  kaempferol dan turunannya. Flavon lainnya, flavon glikosida, isoflavon, 
flavanon, isoflavanon, isoflavans, flavonol, flavonol glikosida dan chalcones (Lamb, 
Cushnie, & J., 2005). 
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Senyawa flavonoid yang terdapat pada tanaman botto-botto ialah 
Isosakuranetin (1), Persicogenin (2), 5,6,7,4'-Tetramethoxyflavanone (3), 4'-Hydroxy-
5,6,7-trimethoxyflavanone (4), 2'-Hydroxy-4,4',5',6'-tetramethoxychalcone (5), 4,2'-
Dihydroxy-4',5',6'-trimethoxychalcone (6), Acacetin (7), dan Luteolin (8).  
 
 
 
senyawa flavonoid yang bersifat sebagai antimikroba ialah Isosakuranetin,  Acacetin, 
Luteolin yang dapat menghambat pertumbuhan Mycobacterium tuberculosis.  
 Alkaloid merupakan senyawa yang telah banyak menghasilkan obat 
antibakteri. Mekanisme antibakteri yang telah diidentifikasi  yaitu   
1. Menghambat sintesis asam nukleat, karena menghambat reduktase enzim 
dihydrofolat.  
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2. Menghambat pembentukan Z-ring dan menghambat pembelahan sel. 
3. Menghambat sintesis enzim topoisomerasi tipe I dan II 
Beberapa senyawa alkaloid telah diidentifikasi sebagai senyawa yang 
mempunyai aktifitas antimikroba yaitu aaptamin, indol , indolizidin, isoquinoline, 
piperazine, quinoline, quinolone, agelasine, dan polyamine,  aaptamine-indole, 
bisindole, indol quinoline, pyridoacridine, bispirol, dan kelas pirol-imidazol 
(Cushniea, Cushnieb, & J., 2014, hal. 3). 
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a. kelas alkaloid heterosiklik utama yang memiliki aktivitas antibakteri 
b. subkelas  alkiloid indol yang memiliki aktivitas antibakteri 
c. subkelas isoquinolin yang memiliki sifat antibakteri  (Cushniea, Cushnieb, & 
J., 2014, hal. 5). 
Hasil penelitian dari sampel partisi larut heksan,  fraksi B, fraksi C, fraksi D, 
fraksi E, fraksi G, yang dapat menghambat pertumbuhan Mycobacterium tuberculosis 
hal dapat dikaitkan dengan adanya kandungan senyawa alkaloid, flavonoid, dan fenol 
yang mempunyai aktivitas sebagai antimikroba.  
Islam sangat memperhatikan kesehatan, terutama pengobatan  baik itu kuratif 
maupun preventif.  Baik itu pengobatan yang didasari oleh penelitian. Karena setiap 
penyakit ada obatnya, untuk itu kita terus melakukan penelitian atau eksperimen yang 
didasari dengan ilmu pengetahuan untuk pencarian obat baru. Diriwayatkan dari 
musnad Imam Ahmad dari shahabat Usamah bin Suraik , bahwasanya Nabi SAW. 
bersabda, 
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Terjemahan  : Dari Usamah bin Syuraik “Bahwa Aku pernah berada di samping 
Rasulullah SAW. Lalu datanglah serombongan orang Arab. Mereka 
bertanya, “Wahai Rasulullah, bolehkah kami berobat?” Beliau 
menjawab: “Iya, wahai para hamba Allah, berobatlah. Sebab Allah  
tidaklah meletakkan sebuah penyakit melainkan meletakkan pula 
obatnya, kecuali satu penyakit.” Mereka bertanya: “Penyakit apa 
itu?” Beliau menjawab: “Penyakit tua.” (HR. Ahmad, Al-Bukhari 
dalam Al-Adabul Mufrad, Abu Dawud, Ibnu Majah, dan At-
Tirmidzi, beliau berkata bahwa hadits ini hasan shahih. Syaikhuna 
Muqbil bin Hadi Al-Wadi’i menshahihkan hadits ini dalam kitabnya 
Al-Jami’ Ash-Shahih mimma Laisa fish Shahihain, 4/486). 
Dari hadits di atas, dapat diketahui bahwa setiap penyakit pasti ada obatnya, 
kecuali penyakit tua.  Dengan begitu, penyakit tuberkulosis, meskipun telah lama 
ditemukan obatnya namun masih banyak menyebabkan kematian. Untuk itu, 
pencarian obat baru untuk penyakit tuberkulosis terus dilakukan, untuk mengurangi 
akibat dari penyakit tuberkulosis.  Salah satunya ialah daun botto-botto 
(Chromolaena odorata) yang telah terbukti dapat menghambat Mycobacterium 
tuberculosis.   
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BAB IV 
PENUTUP 
A. Kesimpulan 
   Berdasarkan hasil pengamatan dapat disimpulkan bahwa partisi larut heksan, 
fraksi B, fraksi C, fraksi D, fraksi E, dan fraksi G memiliki aktifitas sebagai inhibitor 
pertumbuhan Mycobacterium tuberculosis yang ditandai tumbuhnya sedikit 
Mycobacterium tuberculosis dibandingkan kontrol negatif (DMSO). Sedangkan 
untuk sampel yang lain, tidak dapat diambil kesimpulan karena hasil yang diperoleh 
tidak dapat diamati.  
B. Saran 
  Untuk penelitian selanjutnya, agar menggunakan konsentrasi yang lebih 
rendah pada sampel dan dilakukan pengujian lanjutan dengan mengkombinasi MODS 
(Microscopically Observed Drug Susceptibility) dan  metode Lowenstein jensen 
untuk mengetahui jumlah bakteri yang dapat dihambat oleh daun botto-botto 
(Chromolaena odorata). 
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LAMPIRAN 
Lampiran 1. Alur Penelitian 
 
    
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Daun botto-botto 
(Chromolaena odorata) 
Maserasi dengan metanol 
Ekstrak metanol 
 
Fraksinasi dengan 
Kromatografi Cair Vakum 
F-1 F-2 F-3 F-4 F-n 
Uji Antituberkulosis 
Skrining Fitokimia 
Partisi cair-padat 
Identifikasi KLT 
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Lampiran 2. Uji Antituberkulosis 
 
 
      
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
Pembuatan Medium 
Middlebrook 7H9 100 ml 
Pembuatan larutan stok 10 
fraksi 500 µl 
Metode MODS 
+ 50 µl DMSO 
sebagai kontrol 
(-) (duplo) 
Plat 24 well untuk H37RV 
+  50 µl masing-
masing 10 fraksi 
ke dalam well 
(duplo) 
+ 50 µl Obat 
Isoniazid 
sebagai kontrol 
(+) (duplo) 
+ OADC, 
FANTA, dan 
isolat bakteri 
H37Rv ke dalam 
stok medium 
+ 950 µl medium 
middlebrook 7H9 
ke dalam semua 
well 
Diinkubasi selama 7 hari pada suhu 37ºC 
Diamati di bawah mikroskop 
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Lampiran 3. Perhitungan 
1. Pembuatan larutan stok fraksi  
50.000 bpj   = 50.000 mg / 1000 ml 
   = 50 mg / 1 ml atau 25 mg / 500 µl  
Konsentrasi dalam media (2500 bpj/ppm) 
50.000 (0,05 ml) = 2500 . X 
2500  = 2500 . X 
X   = 1 ml 
2. Perhitungan nilai Rf 
 Rf : Jarak Tempuh Noda
Jarak Tempuh Eluen
 
a. Fraksi 2 
Rf : 5,5
5,5
 = 1 
b. Fraksi 3 
Rf : 5,4
5,5
 = 0,981 
c. Fraksi 4 
Rf : 5
5,5
 = 0,909 
d. Fraksi 5 
Rf : 4,8
5,5
 = 0,872 
e. Fraksi 6 
Rf : 3,2
5,5
 = 0,581 
f. Fraksi 7 
Rf : 1,6
5,5
 = 0,290 
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g. Fraksi 8 
Rf : 1,6
5,5
 = 0,290 
 
h. Fraksi 9 
Rf : 1,6
5,5
 = 0,290 
i. Fraksi 10 
Rf : 1,6
5,5
 = 0,290 
j. Fraksi 11 
Rf : 1,1
5,5
 = 0,2 
 
k. Fraksi 12 
Rf : 1,1
5,5
 = 0,2 
l. Fraksi 13 
Rf : 1,1
5,5
 = 0,2 
m. Fraksi 14 
Rf : 1,1
5,5
 = 0,2 
n. Fraksi 15 
Rf : 0,5
5,5
 = 0,09 
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Lampiran 4. Gambar Penelitian 
 
 
 
Gambar 7 Ekstrak Daun Botto-botto 
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Gambar 8. Partisi 
Keterangan : 
A. Proses partisi ekstrak metanol daun botto-botto 
B. Hasil partisi tidak larut etil 
C. Hasil partisi larut etil 
D. Hasil partisi larut n-heksan 
 
 
 
 
 
 
A 
B C
 
 A 
D
 
 A 
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Gambar 9. Profil KLT 
Keterangan  : 
A   : Profil KLT dilihat pada UV 254 
B    : Profil KLT dilihat pada UV 366 
Fase Gerak  : n-Heksan : Etil asetat (1:2) 
Fase Diam : Silika gel GF254 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
A B 
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Gambar 10. Fraksinasi 
Keterangan  : 
A   : Proses Fraksinasi 
B   : Hasil Fraksinasi 
Eluen   : n-Heksan : Etil asetat (1:2) 110 ml 
Jumlah fraksi : 15    
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Gambar 11. Profil KLT fraksi 
Keterangan  :  
A. Profil KLT fraksi 2-5 dilihat pada UV 254 
B. Profil KLT fraksi  6-9 dilihat pada UV 254 
C. Profil KLT fraksi 10-13 dilihat pada UV 254 
D. Profil KLT fraksi 2-5 dilihat pada UV 366 
E. Profil KLT fraksi 6-9 dilihat pada UV 366 
F. Profil KLT fraksi 10-13dilihat pada UV 366 
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Gambar 12. Hasil Penggabungan Fraksi 
Keterangan : 
A.  Fraksi A  : Fraksi 2-3 
B. Fraksi B : Fraksi 4 
C. Fraksi C : Fraksi 5 
D. Fraksi D : Fraksi 6 
E. Fraksi E : Fraksi 7-10 
F. Fraksi F : Fraksi 11-14 
G. Fraksi G : Fraksi 15 
B A 
C E 
F 
D 
G 
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Gambar 13.  Identifikasi Senyawa 
Keterangan  : 
A    : Fraksi A sebelum penembahan reagen 
B        : Fraksi B sebelum Penambahan Reagen 
C    : Fraksi ABCDEF setelah penambahan  reagen 
Reagen  : Dragendroff, AlCl3, wagner, mayer, FeCl3, Liebermann-buchard 
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Gambar 14. Proses pengujian antituberkulosis 
Keterangan : 
A. Proses pembuatan larutan stok fraksi 
B. Pengujian sampel dengan metode MODS 
C. Plate 24 well  :  
   1 - 2  : Kontrol – (DMSO) 
  3 - 4 : Kontrol + (Isoniazid) 
  5 - 6 : Ekstrak 
   7 - 8 : Partisi larut n-heksan 
  9 -10 : Partisi tidak larut etil 
  11 - 12 : Partisi larut etil 
   13 - 14 : Fraksi B 
  15 - 16 : Fraksi C 
  17 - 18 : Fraksi D 
  19 - 20 : Fraksi E 
  21 - 22 : Fraksi F 
  23 - 24 : Fraksi G 
A B 
C 1 2 3 4 5 6 
7 8 9 1
0 
1
1 
1
2 
1
3 
1
4 
1
5 
1
6 
1
7 
1
8 
1
9 
2
0 
2
1 
2
2 
2
3 
2
4 
  
87 
 
 
 
 
 
1 
 
 
 
2 
 
 
 
3 
 
 
 
4 
 
 
 
 
5 
 
 
 
6 
 
 
 
7 
 
 
 
8 
 
 
 
9 
 
  
88 
 
 
 
 
 
10 
 
 
 
 
11 
 
 
 
12 
 
gambar 15. Hasil Pengujian Antituberkulosis strain H37RV hari ke-7 
Keterangan : 
1. DMSO sebagai Kontrol (-)  
2. Obat Isoniazid sebagai kontrol (+) 
3. Ekstrak metanol daun botto-botto 
4. Partisi larut heksan 
5. Partisi tidak larut etil 
6. Partisi larut etil 
7. Fraksi B 
8. Fraksi C 
9. Fraksi D 
10. Fraksi E 
11. Fraksi F 
12. Fraksi G 
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